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RESUMEN

INTRODUCCION:

El glaucoma es una neuropatia éptica la segunda causa de ceguera en el
mundo después de las cataratas y es, por tanto, la principal causa de ceguera
irreversible. El tipo de glaucoma mas frecuente en nuestro pais es con mucho
el glaucoma primario de angulo abierto, que se define como una neuropatia
Optica multifactorial progresiva. La muerte de células ganglionares de la retina
se asocia con cambios estructurales y funcionales. Los dafios estructurales
consisten en aumento de la excavacion papilar, adelgazamiento del anillo
neurorretiniano y de la capa de células ganglionares de la macula y de la capa
de fibras nerviosas de la retina (RFNL). El dafio funcional causa defectos del
campo visual con patrones especificos

En la udltima década el desarrollo de las nuevas tecnologias y de los
recursos informaticos ha supuesto una revolucion en el diagnostico del
glaucoma. En concreto, la introduccién de la tomografia 6ptica de coherencia
gue permite medir estructuras papilares y retinianas y segmentar y estimar el
grosor de las capas retinianas y de la microperimetria (MP) han permitido el
diagnéstico mas preciso de esta patologia.

OBJETIVOS:

El objetivo de este estudio es evaluar la capacidad diagndéstica de varias
pruebas estructurales y funcionales: la MP macular, la perimetria automatizada
estandar macular, la OCT macular y la OCT papilar para diferenciar entre
distintos estadios evolutivos de glaucoma e investigar la correlaciéon de los
resultados obtenidos en la diferentes pruebas.

MATERIAL Y METODOS:

Es un estudio descriptivo de cohorte y transversal, que incluye pacientes
sanos, pacientes con hipertension ocular y pacientes con glaucoma primario de
angulo abierto, estos ultimos divididos en: glaucoma leve, moderado y severo.

Se incluyeron en el estudio un total de 128 ojos de 99 pacientes: 44 “sin
glaucoma” y 84 “con glaucoma”. De los 44 ojos “sin glaucoma”, 22 eran “sanos”
y 22 “hipertensos oculares”. De los 84 ojos “con glaucoma”, 26 padecian
“‘glaucoma leve”, 20 “glaucoma moderado” y 38 “glaucoma severo”.

A cada paciente se le realizaron tres pruebas funcionales: MP, CV 10-2 y
30-2 y dos estructurales: OCT de papila y macula. De las pruebas funcionales
maculares se tuvieron en cuenta las sensibilidades medias en decibelios y
también convertidas a escala lineal. En la OCT se midieron el reborde
neuroretiniano y la excavacion, el espesor de la capa de fibras nerviosas
(RFNL) peripapilar, y, a nivel macular, el grosor de la RFNL, de la unién de la
capa de células ganglionares y la capa plexiforme interna (GCLIPL) y de la
retina externa.

Se compararon los parametros obtenidos en las pruebas entre los dos
grupos generales del estudio (sin glaucoma y con glaucoma) y entre los cinco
subgrupos de estudio. Por otra parte, se calcul6 la capacidad diagnostica de los
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diferentes parametros de estos tests funcionales y estructurales utilizando el
analisis de curvas Receiver Operating characteristic Curve (COR).

Por ultimo, se realiz6 un estudio de correlacidn estructura-funcion macular
entre los parametros obtenidos en las diferentes exploraciones maculares

RESULTADOS:

Todos los parametros estudiados mostraron capacidad de diagndstico de
glaucoma. La comparacion de los parametros obtenidos en las pruebas
funcionales entre los diferentes subgrupos

El analisis comparativo del tiempo empleado en la realizacion de las
pruebas funcionales determiné que la prueba que mas se tarde en realizar es la
MP, seguida del CV 10-2 y después el CV 30-2; y que conforme se incrementa
la severidad de la enfermedad se tarda mas tiempo en realizar cualquiera de
las pruebas.

La comparacion de los parametros obtenidos en las pruebas estructurales
mostré que tanto el area del reborde neuroretiniano como el volumen y el
diametro vertical de la excavacion y el grosor de la RFNL peripapilar y en la
macula el grosor de la GCLIPL y de la RFNL mostraban capacidad diagnéstica
de glaucoma, pero estos parametros mostraron diferentes sensibilidades en la
comparacién entre los diferentes subgrupos, aunque generalmente estas eran
mayores cuando aumentaba la severidad del glaucoma. El grosor de la retina
externa macular no mostré cambios entre los grupos.

El andlisis por curvas COR determin6 que los parametros con mayor valor
diagnostico fueron la DSM vy la duracion de las pruebas funcionales, que
aumentaban con la severidad del glaucoma y que tenian mayor sensibilidad
que los parametros estructurales.

El andlisis de correlacion determind una buena correlacion entre las
pruebas funcionales maculares (MP y CV 10-2), que aumentaba con la
severidad de la enfermedad. Por otra parte, a nivel macular se pudieron
evidenciar, tanto con correlaciones estructura-funciéon entre MP o CV 10-2 y
espesores maculares que no aumentaron cuando las sensibilidades fueron
convertidas a escala lineal.

CONCLUSIONES:

Los pardmetros del CV 10-2 y de la MP y de la OCT papilar y macular
estudiados muestran una buena capacidad diagnostica de glaucoma y ademas
tienen capacidad para diferenciar entre los diferentes estadios evolutivos del
glaucoma excepto en los intervalos sanos versus hipertensos oculares y
glaucoma leve versus glaucoma moderado. De los parametros estructurales
estudiados, el grosor de la GCLIPL tiene mayor capacidad diagnéstica que el
grosor de la RFNL. De los parametros funcionales, tienen mejor capacidad
discriminativa la DSM y la duracién de la prueba y son superiores a los
parametros de la OCT. Por otro lado, las correlaciones estructura-funcion
encontradas a nivel macular aumentaron conforme aumenta la gravedad del
glaucoma.



RESUMEN

INTRODUCTION

Glaucoma is the second leading cause of blindness in the world after
cataract so it is the main cause of irreversible blindness. The most common
type of glaucoma in our country is primary open-angle glaucoma by far, that is
defined as a multifactorial and progressive optic neuropathy. Ganglion cell
death in the retina is associated with structural and functional changes.
Structural damage is made up of disc cupping, thinning of neuroretinal rim,
macular ganglion cell layer and retinal nerve fiber layer (RNFL). Functional
damage causes several visual field defects with specific patterns.

Over the last decade the development of new technologies and computing
resources have provided a revolution in the diagnostic procedures of glaucoma.
Specifically, the introduction of optical coherence tomography that allows the
possibility of measuring papillary and retinal structures and segmentating and
estimating the thickness of intraretinal layers, and microperimetry (MP) have let
on more precise diagnosis in this disease.

PURPOSE

The main goal of this study is to evaluate the diagnostic capacity of several
structural and functional tests: macular MP, macular automated perimetry (AP),
macular and papilar OCT in order to make differences among the evolutionary
stages of glaucoma and to investigate the correlation of the results as obtained
by different tests.

METHODS

This is a transversal, descriptive study that recruited healthy patients,
ocular hypertensive patients, and patients with primary open-angle glaucoma.
These latter ones were divided into early, moderate and severe glaucoma. 128
eyes from 99 patients were finally included: 44 without glaucoma (22 healthy
and 22 hypertensive eyes) and 84 with glaucoma (26 early glaucoma, 20
moderate glaucoma and 38 severe glaucoma).

Each patient underwent three functional (MP, AP 10-2, AP 30-2) and two
structural tests (papillary and macular OCT). Mean sensitivities in decibels and
mean sensitivities converted to lineal scale were considered in functional tests.
Concerning OCT, neuroretinal rim, cupping, peripapillary RNFL thickness and,
in the macular region, thickness of the RNFL, the sum of ganglion cell layer and
inner plexiform layer (GCLIPL) and outer retina were measured.

Parameters obtained in these tests were compared between general
groups in this study (groups with and without glaucoma) and between five
subgroups.

Otherwise, diagnostic capacities of the different parameters were
calculated for structural and functional tests wusing receiver operating
characteristics curves.

Finally, a correlation study of the macular structure-function relationship
between obtained parameters was conducted.

RESULTS

Every studied parameter showed diagnostic capacity of glaucoma. The
comparison of the values obtained in different subgroup presented significant
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differences between all the subgroups except for healthy versus hypertensive
subgroups (none parameter exhibited to be different) and early versus
moderate glaucoma.

Comparative analysis of duration in the functional tests concluded that the
longest-lasting test was MP, followed by AP 10-2 and AP 30-2. The higher the
stage severity was the longer the test was, independently of the kind of test.

The comparison of structural results showed that area and volume of the
neuroretinal rim, vertical cupping, peripapillary RNFL and macular GCL and
RNFL presented diagnostic capacity in glaucoma. These parameters showed
different results between different groups although, in general, the greater
severity of glaucoma the higher they were. Thickness of outer retina did show
no changes between groups.

ROC curve analysis showed that the best parameters to distinguish
between stages were pattern standard deviation (PSD) and the duration of
functional tests that presented better capacity than structural parameters.

Correlation analysis demonstrated good associations between both
functional macular tests (MP and AP-10-2). The strength of these associations
increased as long as the severity of the disease increased. Otherwise, it was
found similar macular structure-function relationships using MP and AP 10-2
irrespective of whether the sensitivities were converted into linear scale or not.

CONCLUSION

Parameters of AP 10-2, microperimetry, papillary and macular OCT studied
show a good diagnostic capacity in glaucoma. Plus, they are able to
differentiate between different evolutionally stages of glaucoma except for the
intervals of healthy and hypertensive patients and early versus moderate
glaucoma. Among structural parameters studied, GCLIPL thickness has greater
diagnostic capacity than RNFL. Considering functional parameters, the best
discriminative power was found for PSD and duration of the tests, that they are
superior to OCT parameters. Furthermore, macular structure-function
correlations were more numerous and stronger as long as the severity of the
disease increases.
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ABREVIATURAS

GPAA: Glaucoma primario de angulo abierto
ECC: espesor cornea central

SAOS: sindrome de apnea obstructiva del suefio
ORA: Ocular Response Analyzer

P10O: presion intraocular

OCT: tomografia de coherencia Optica.

HRT: Heidelberg retina tomograph

GDX: Polarimetria de escaner laser

OCT: tomografia de coherencia 6ptica

MP: microperimetria

ASB: Apostilbios.
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SITA: algoritmo de umbral interactivo sueco

CV: campo visual

GCLIPL: células ganglionares y de la capa plexiforme interna
RFNL: Capa de fibras nerviosas de la retina
CGR: células ganglionares de la retina

OR: Retina externa
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ORGANIZACION GENERAL DE LA TESIS

El objetivo general de esta Tesis Doctoral es la evaluacion de la
microperimetria en el glaucoma.

En esta Tesis Doctoral se distinguen siete partes: Introduccion, objetivos,
material y métodos, resultados, discusion, conclusiones y bibliografia.

La primera parte es la introduccion y consta de tres aparatados, en el
primero se realiza una vision general del glaucoma, en el segundo apartado del
GPAA y en el tercer apartado realizamos un repaso de las diferentes pruebas
utilizadas para el diagndstico y seguimiento del glaucoma.

En la segunda parte de esta tesis se exponen de forma breve y concreta
los objetivos de este trabajo.

La tercera parte corresponden a la descripcion del material y métodos
utilizados para la realizacion de esta Tesis. Exponemos con detalle las
caracteristicas, criterios de inclusién y exclusion de pacientes en el estudio.
Explicamos de forma minuciosa las pruebas realizadas y las caracteristicas de
las mismas. Por ultimo, se hace mencion a las técnicas estadisticas empleadas
en el analisis de las distintas variables.

En la cuarta parte se realiza una descripcibn de los resultados
acompafiada de tablas, imagenes y figuras que ilustran y documentan las
observaciones realizadas. Consta de 4 apartados, en el primero se realiza una
descripcion de la poblacién estudiada, en el segundo una descripcion de la
comparacion entre grupos y subgrupos, en el tercero un analisis de la validez
diagnostica de las diferentes pruebas utilizadas y en el cuarto un analisis
correlacional de las diferentes pruebas en los diferentes grupos y subgrupos.

La quinta parte corresponde a la discusion, y en ella se analizan de forma
critica los resultados obtenidos y se comparan con los de otros estudios
precedentes.

En la sexta parte se enumeran las principales conclusiones del trabajo y
hallazgos originales més relevantes.

En la séptima y dltima parte, bibliografia, se incluyen los trabajos
cientificos consultados para la  realizacion de esta  tesis.

- VIl -






1. INTRODUCCION






1. INTRODUCCION

1.1. GENERALIDADES

1.1.1. DEFINICION DE GLAUCOMA

El término glaucoma ha sido definido como una neuropatia Optica
multifactorial, que produce un dafio caracteristico a nivel de la cabeza del
nervio oOptico, ocasionando asi una pérdida adquirida y progresiva de los
axones de las células ganglionares con el consiguiente desarrollo de defectos
tipicos en el campo visual. (American Academy of Ophthalmology., 2008)

Aunque el aumento de la PIO es uno de los principales factores de riesgo
de glaucoma, su presencia o ausencia no influye en la definicion de la
enfermedad. En muchos casos, la PIO es demasiado elevada para el
funcionamiento normal de los axones del nervio Optico, por lo que al reducirse,
se estabilizara la lesion. Sin embargo, en los casos en los que actuen otros
mecanismos fisiopatolégicos sobre el nervio optico, la progresion de la lesion
del nervio 6ptico puede continuar a pesar del descenso de la misma.

El glaucoma es la segunda causa de ceguera en el mundo
(principalmente debido al glaucoma primario de angulo abierto) después de las
cataratas y es, por tanto, la principal causa de ceguera irreversible. (Quigley et
al., 1996)

1.1.2. CLASIFICACION Y TIPOS DE GLAUCOMA

Se han descrito distintos tipos de clasificacion de glaucoma que se
pueden superponer para una mejor filiacion del mismo. (Weinreb et al., 2016)

Asi podemos clasificarlo en funcion del momento de aparicion en
congénitos o adquiridos; en funcién de la conformacién del angulo iridocorneal
en glaucomas de angulo abierto y cerrado; y en funcién de la presencia o
ausencia de patologia ocular o sistémica asociada (que contribuyan a que la
presion aumente) en primarios o secundarios. (Tabla a)
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e Glaucoma por cierre angular
o Glaucoma por cierre angular primario
o Glaucoma por cierre angular secundario
e Glaucomade angulo abierto
o Glaucoma primario de angulo abierto:
e Glaucomade angulo abierto primario juvenil
e Glaucomade angulo abierto con presion intraocular elevada
e Glaucoma normotensional
e Glaucomade angulo abierto secundario
o Glaucomas secundarios
e Glaucoma Pseudoexfoliativo.
e Glaucoma pigmentario.
e Glaucoma facogenético
= Dentro de esta entidad podemos diferenciar el

glaucoma facolitico, el glaucoma por particulas
de cristalino y el glaucoma facoantigénico.

e Glaucoma asociado a hemorragia intraocular.

e Glaucoma uveitico.

e Glaucoma secundario a tumores intraoculares.

e Glaucoma asociado a desprendimiento de retina.

e Glaucomade angulo abierto debido a trauma
intraocular.

= Glaucomas secundarios de angulo abierto iatrogénicos.
e Glaucoma debido a tratamiento esteroideo.

e Glaucoma secundario de angulo abierto debido a laser
y cirugias oculares.

= Glaucoma secundario abierto causado por enfermedades
extrabulbares.

e Glaucoma causado por aumento de la presion venosa
epiescleral

e Glaucoma por formas congénitas primarias.
o Glaucoma congénito primario/ glaucoma infantil

o Glaucoma infantil primario

Tabla a. Clasificacion glaucoma. (Mosby., 1996)
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1.1.3. GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO

1.1.3.1. DEFINICION

El glaucoma primario de angulo abierto es una neuropatia Optica anterior
cronica, de progresion lenta que se acompafia por una caracteristica atrofia de
la papila del nervio 6ptico, una pérdida del campo visual, un angulo amplio, y
en la que no se identifican ninguna causa ocular o sistémica que justificar el
desarrollo de glaucoma. (American Academy of Ophthalmology., 2008)

Aunqgue la PIO elevada no es la causa de todo el dafio que se aprecia en
el GPAA, es el principal factor de riesgo (ver mas adelante).

1.1.3.2. EPIDEMIOLOGIA DEL GLAUCOMA PRIMARIO DE
ANGULO ABIERTO

El glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) es el tipo mas frecuente
de glaucoma, representando en Estados Unidos entre un 60 y un 70% de los
casos (Quigley et al., 1997).

La prevalencia real de esta enfermedad nivel mundial se desconoce. Sin
embargo, se han llevado acabo numerosos estudios para intentar aportar
estimaciones sobre la prevalencia, no siendo tan numerosos aquellos en
relacion con la incidencia.

En Estados Unidos se ha estimado que un 1,9% de la poblacion por
encima de 40 afos presentan GPAA, presentando la raza negra una
prevalencia tres veces superior a la raza blanca (Friedman et al, 2004).

En Espafia Anton et al.,, en un estudio epidemiologico transversal,
realizado en Segovia, con 569 pacientes de edades comprendidas entre los 40
y 79 afos, encontraron una prevalencia en la poblacién de 2,1% para GPAA.
(Anton et al., 2004)

En el estudio de Barbados, donde la mayoria de la poblacion era
afroamericana, la incidencia tras cuatro afios en individuos por encima de 40
afos se estimo cercana al 2,2% (Leske et al., 2001).

Analizando datos del estudio Framingham se estimé la incidencia de
GPAA en 2 casos por 1000 personas por afio en individuos entre 55 y 60 afios,
y de 11 casos por 1000 personas por afio desde los 70 los 75 afios (Podgor et
al., 1983).

Lo que parece quedar demostrado en estos estudios es que la
prevalencia de esta enfermedad entre la poblacion blanca de mas de 40 afios
varia entre el 1% y el 3%, aumentando la misma con la edad y en
determinados grupos étnicos y raciales. (Tham YC et al., 2014).
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1.1.3.3. FACTORES DE RIESGO DEL GLAUCOMA PRIMARIO DE
ANGULO ABIERTO

El GPAA tiene varios factores de riesgo, de entre los que destacamos los
siguientes.

1.1.3.3.1. FACTORES DE RIESGO INDEPENDIENTE

e Presion intraocular (P10)

El GPAA es una enfermedad multifactorial en la que la PIO elevada
parece ser el factor de riesgo mas importante en su desarrollo y progresion.
Ademas éste es el principal factor sobre el que se centra la estrategia
terapéutica antiglaucomatosa.

Sin embargo, no todos los pacientes con PIO elevada desarrollan
glaucoma. De ahi surge el concepto de hipertenso ocular, que se define como
aguel individuo cuya PIO sobrepasa limites de la normalidad estadistica
(21lmmHg) pero que carece de lesiones identificables en el nervio Optico o
defectos del campo visual. Sin embargo, aunque estos en estos pacientes la
PIO elevada en teoria no esta produciendo un dafio en el nervio optico, estos
pacientes presentan un riesgo de desarrollar glaucoma aumenta en
comparacién con sujetos normotensos. (Leske et al., 2003) Es por ello que los
pacientes con diagnostico de hipertension ocular deben ser considerados como
“sospechosos de glaucoma”, lo que significa que deben ser reevaluados con
cierta periodicidad.

e Raza

La raza negra es otro factor de riesgo importante de GPAA, ya que la
prevalencia de esta enfermedad es tres o cuatro veces mayor en poblaciones
negras que en otras razas. (Tielsch et al., 1991) y la ceguera por glaucoma es
hasta cuatro veces superior en raza negra que en blanca. (Martin et al., 1985)
Ademas, la probabilidad de detectar glaucoma en la raza negra a edades mas
tempranas y que se encuentre en una fase mas avanzada es mayor que para
poblaciones blancas. (Sommer et al., 1991)

e Edad

El GPAA se produce en mayores de 40 afios y ademas segun aumenta la
edad aumenta la prevalencia de la enfermedad, por lo que la edad avanzada es
un factor para el desarrollo y progresion del glaucoma. (Leibowitz et al., 1980)

No se sabe cémo influye la edad en la fisiopatologia del GPAA, pero se
han propuesto varios mecanismos. Por ejemplo, se sabe que la edad puede
influir en la respuesta vascular a la PIO. Un estudio mostré6 que los vasos
retinianos mayores del borde del disco incrementaron en calibre en respuesta a
la reduccién de la PIO en pacientes con GPAA de 55 afios o0 menos, pero no
después de esta edad. Es probable que la isquemia de la cabeza del nervio
Optico en el glaucoma esté relacionada con un fallo de la autorregulacion, el
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cual empeora con la edad. (Johnson et al., 1998)También se ha documentado
gue los cambios compensatorios en el drenaje del humor acuoso disminuyen
con la edad. (Wang et al., 2017)

e Herencia

Es un factor de riesgo importante, ya que entre un 15 y un 25 % de los
pacientes con glaucoma tienen antecedentes familiares de la enfermedad.
(Kass et al., 1978) La tendencia actual es considerar que la herencia en el
glaucoma primario de angulo abierto es una herencia poligénica con diferente
grado de penetrancia y expresividad a causa de la interaccion entre genes y
factores ambientales.

Se estan estudiando los marcadores genéticos del GPAA y de los
glaucomas secundarios, ya que esto ayudaria a detectar la enfermedad en
estados iniciales. En 1993, Sheffield et al., hicieron la primera descripcion de la
mutacion de un gen asociado al GPAA, localizado en el cromosoma 1923-25, y
que corresponde a la proteina miocilina, y se ha codificado como GLC1A.
(Sheffiled et al., 1993) Posteriormente se han descrito otros genes: la
optineurina, localizado en el locus GLC1E del cromosoma 10, (Rezaie et al.,
2002); el WDR36, que se encuentra en el locus GLC1G del cromosoma 5,
(Monemi et al., 2005) el citocromo p450 de la familia 1B1, que esté localizado
en el locus GLC3A del cromosoma 2, (Burdon et al., 2010) La neurotrofina-4,
localizado en el locus GLC10 del cromosoma 19 (Vithana et al., 2010) y asi
hasta 21 mutaciones genéticas, (Miller et al., 2017) aunque no se sabe todavia
cémo producen la enfermedad.

e Miopia
La asociaciébn entre miopia y GPAA ha sido bien reconocida en
numerosas series de casos y estudios de casos y controles, que han

documentado una elevacion de la prevalencia en aquellos que tienen miopia.
(Mitchell et al., 1999).

La relacion exacta entre miopia y GPAA no se conoce pero se sugieren
las siguientes hipétesis: la anatomia del disco midpico predispone al dafio
glaucomatoso, la miopia y el glaucoma comparten una patogenia comun
(anormalidades del coldgeno y de la matriz extracelular), y la elevada PIO
produce una elongacion del globo con miopia. (Ma et al., 2014)

e Espesor Corneal Central (ECC)

Diversos estudios relacionan la importancia de la medicién del espesor
corneal central con la susceptibilidad de dafio glaucoma. Se ha sefalado al
ECC bajo como un factor de riesgo para el desarrollo de glaucoma. (Brandt et
al., 2001) Se ha observado también que los ojos con espesor corneal central
menor poseen mayor riesgo de desarrollar pérdidas en el campo visual en
sujetos con glaucoma normotensivo.

El ECC puede ser una fuente de error para la medicién de la PIO. Las
corneas mas gruesas resisten a la indentacion inherente a casi todos los
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métodos de medicién de la presion, incluidos la tonometria de aplanacion, el
meétodo del soplo de aire 0 la neumotonometria. Asi un grosor por encima de la
media tiende a sobreestimar la PIO y viceversa. (Browning et al., 2004)

Se ha postulado también que las cérneas delgadas se asocian con una
anormalidad del colageno del estroma, de la lamina cribosa y la esclera con la
consiguiente vulnerabilidad del nervio optico. (Brown et al., 2006)

Actualmente se estan estudiando otros factores corneales como el grosor
corneal periférico, paracentral y pericentral asi como la biomecéanica corneal
como otros factores independientes para el desarrollo y progresion del
glaucoma. (Maldonado et al., 2008)

e Diabetes mellitus

Hasta el momento los estudios epidemiolégicos de asociacién son
contradictorios. Y parece que la diabetes no es un factor de riesgo
independiente claro para el glaucoma. (Tielsch et al., 1995) Se cree que los
diabéticos al frecuentar mas las consultas de oftalmologia estarian mas
expuestos a ser diagnosticados de GPAA. (Zhou et al-. 2014)

Ademas, los diabéticos tienen mas elevada la P10 al realizar la tonometria
por aplanacion, pues en ellos se afectan algunos parametros biomecéanicos
corneales. Entre estos estan el factor de resistencia y ECC. (Nemesure et al.,
2009, Goldich et al., 2009).

No obstante, se postula que la diabetes ocasionaria dafio en los vasos de
pequefio calibre que irrigan al nervio Optico, siendo éste mas susceptible a la
lesion provocada por la tension alta. Y que diabetes incrementaria la
susceptibilidad de las células de la retina, incluyendo las ganglionares a la
apoptosis desencadenada por el stress adicional, como es la PIO elevada.
(Kanamori et al., 2004)

e Hipertension arterial

Se ha estudiado extensamente la relacion entre la presion arterial
sistémica y el glaucoma, y existe una asociacién importante tanto para la
hipertension arterial sistémica como para la hipotensién arterial. En general se
acepta que los extremos de la presion arterial afectan a la perfusion sanguinea
del nervio 6ptico, aumentando la susceptibilidad de padecer glaucoma o
aumentando el riesgo de progresion. (Chung et al., 2015; Choi et al., 2015) La
autorregulacion de la circulacion ciliar posterior del nervio dptico se encuentra
comprometida en los pacientes con glaucoma (Pache et al., 2006) y la
alteracion en la presion arterial afectaria la perfusidbn sanguinea del nervio
optico. (Wong et al., 2007)

Un concepto de creciente interés es la presion de perfusion (la diferencia
entre la presion arterial y la PIO) (Caprioli et al 2010) pudiéndose considerar
por algunos estudios, mas importante que la hipertension sistémica en si. Asi,
algunos estudios consideran mayor el riesgo de progresion o desarrollo en los
pacientes con presion arterial diastélica baja, incluyendo las hipotensiones
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nocturnas y las producidas por farmacos antihipertensivos. (Hayreh et al.,
1994)

e Sindromes vasoespasticos

También parece aceptada la relacién del GPAA, al menos en el glaucoma
normotensivo, con los sindromes vasoespasticos y la migrafia. Se postula que
la alteracién vasoespastica, comprometiendo la irrigacion en la cabeza del
nervio optico. (Gramer et al., 2015) (Pascuale et al., 2016)

e Sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS)

Desde que el grupo de Mojon (Mojon et al.,, 1999) describié una
prevalencia de glaucoma elevada (7,2%) en pacientes con SAOS, han sido
varios los autores que han mostrado una asociacion entre las dos. (Bendel et
al., 2008)

Se han propuesto distintos mecanismos para explicar la mayor
prevalencia de glaucoma en el SAOS, como la disminucion de perfusion ocular
por la hipoxia y alteraciones en el 6xido nitrico junto con la alteracion de
pérdida de autorregulacion de la irrigacion de la cabeza del nervio Optico,
ademas de las fluctuaciones de la PIO, o el incremento de ésta incluso
propiciadas por el propio tratamiento. (Kiekens et al., 2008)

e [Factores socioecondmicos

A pesar de que son necesarios mas estudios para su corroboracion, se
sugiere que la P10, el factor de riesgo principal en la patogénesis y tratamiento
del glaucoma, estaria influenciada por el nivel socieconémico. ElI Tanjong
Pagar Study estudié la relacion entre la PIO y el nivel socieconémico
obteniendo: que el grupo de nivel socioeconomico alto (y mayor nivel
educacional) mostraba una PIO mas baja que el de bajo. (Yip et al., 2007)

Aunque se desconoce por qué se produce esta influencia de los factores
socioeconémicos sobre la PIO. El estudio propone varias hipoétesis. Asi, los
individuos con bajo nivel sociecondémico se relacionan con habitos de vida poco
saludables, muestran una mayor asociacion con padecer enfermedades
sistémicas (hipertension arterial, diabetes...) y con un nivel educativo inferior (lo
gue conlleva a mayor desconocimiento de la patologia)

1.1.3.4. FISIOPATOLOGIA DEL GLAUCOMA PRIMARIO DE
ANGULO ABIERTO

La PIO se debe al humor acuoso y consiste en una neuropatia. Por ello
revisamos ahora algunos aspectos de la fisiologica y el nervio éptico.
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1.1.3.4.1. FISIOLOGIA DEL HUMOR ACUOSO

El humor acuoso es un liquido transparente que bafa la camara anterior y
posterior del ojo proporcionando nutrientes y oxigenacion a los tejidos del
segmento anterior, como el cristalino, la cérnea y la malla trabecular;
eliminando deshechos metabdlicos celulares de estos tejidos; ayudando a
mantener una PIO presion adecuada; y contribuyendo, aunque discretamente,
en la refraccién de la luz que penetra en el ojo para que los rayos luminosos
converjan en la retina. (Sociedad Americana de Oftalmologia., 2008)

e Composicion
El humor acuoso contiene: (American Academy of Ophthalmology, 2008)
- lones inorganicos

Las concentraciones de sodio, potasio y magnesio son similares al as
del plasma, aunque la concentracion de calcio es la mitad. También se
encuentra hierro, cobre y cinc de concentraciones similares a las del
plasma.

- Aniones inorganicos
Los aniones principales son cloruro y bicarbonato.
- Aniones organicos

El lactato es el mas abundante y su concentracion es mayor que la del
plasma.

- Carbohidratos

La concentracion de glucosa es aproximadamente el 70% de la
concentracion plasmatica. El inositol esta a una concentracion
aproximadamente 10 veces superior a la del plasma.

- Glutation y urea.
- Proteinas

Las proteinas plasmaticas mas abundantes son la albumina y la
transferrina, que suponen un 50% de todo el contenido de proteinas.

Dada la barrera hematoacuosa formada por las células del epitelio
ciliar no pigmentado que impide la difusion de proteinas plasméticas
desde el estroma a camara posterior se cree que una posible via de
entrada podria ser a través de la raiz del iris; o la propia sintesis de las
mismas dentro del cuerpo ciliar y secrecién directa al humor acuoso.

El humor acuoso también contiene proteinasas, inhibidores de las
proteinasas, activadores enzimaticos, proenzimas, enzimas
fibrinoliticas (hiluronidasa, anhidrasa carbonica, lisozima), factor
neurotréfico, enzimas procesadoras de neuropéptidos u péptidos
bioactivos (con propiedades neuroendocrinas, pudiendo participar en
la regulacién del flujo de salida del humor acuoso y la P10)

- Factores moduladores de crecimiento
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Sustancias que intervienen en la modulacién de la proliferacion,
diferenciacion, viabilidad funcional y curacién de los tejidos del globo
ocular, como los factores neurotréficos o factores de crecimiento
vascular endotelial.

- Oxigeno y dioxido de carbono

El O2 procede dela vascularizacion del cuerpo ciliar, y del iris. El
endotelio corneal, el cristalino y la cubierta endotelial de la malla
trabecular obtienen a través del humor acuoso su aporte de oxigeno.

El CO2 se pierde continuamente desde el humor acuoso por difusion a
través de la cOrnea hacia la pelicula lagrimal y la atmdsfera.

e Formacién del humor acuoso

El humor acuoso se produce en los procesos ciliares del cuerpo ciliar,
localizados en la cadmara posterior. El cuerpo ciliar est4 recubierto por una
doble capa de células epiteliales polarizadas: el epitelio ciliar no pigmentado,
mas superficial, en contacto con el humor acuoso de la camara posterior y el
epitelio ciliar pigmentado, mas profundo, situado por encima del estroma del
que esta separado por una membrana basal. Se considera que la capa de
células del epitelio no pigmentado es la responsable de la formacion del humor
acuoso. (American Academy of Ophthalmology., 2008)

La formacion del humor acuoso se lleva a cabo mediante:

- Secrecion o transporte activo, es la principal responsable de la
produccion de humor acuoso. Tiene lugar en el epitelio ciliar de doble
capa, mediante un mecanismo que consume energia.

- Ultrafiltracion, mecanismo pasivo dependiente del gradiente de
presion.

- Difusibn, mecanismo pasivo dependiente de la carga y la
concentracion.

e Drenaje

El humor acuoso formado en los procesos ciliares, circula de la camara
posterior a la anterior a través de la pupila hasta su salida fuera del ojo por
diferentes vias de drenaje que describimos a continuacion.

La facilidad de salida varia ampliamente en o0jos normales. Disminuyendo
con la edad y afectandose por cirugias, traumatismos, medicamentos, y
factores endocrinos. Los pacientes con GPAA presentan una reduccion de la
facilidad de drenaje.

Las vias de drenaje del humor acuoso son la trabecular y la uveo-escleral:

- Lavia trabecular es dependiente de la presién y se estima que se
encarga de drenar aproximadamente el 90% del humor acuoso.
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En esta via el humor acuoso sale a través de la malla trabecular del
angulo hacia el canal de Schlemm y luego hacia el sistema venoso
epiescleral.

La malla trabecular consta de 3 partes anatomicas, la parte uveal
adyacente a la camara anterior, la malla corneoescleral desde el
espolon escleral a la pared lateral del surco escleral y la malla
yuxtacanalicular, que se considera el lugar de resistencia de drenaje y
gue en realidad forma la pared interna del canal de Schlemm. La malla
trabecular funciona como una vélvula de flujo unidireccional, sin gasto
de energia. El canal de Schlemm es un conducto Unico avascular que
esta conectado a través de un complejo sistema de vaso con las
venas epiesclerales, que seguidamente drenan a las venas ciliares
anteriores y a la oftadlmica superior, que desembocan en el seno
cavernoso.

- La via uveoescleral se cree independiente de la presién y se
ocupa del 10% restante. En esta via el humor acuoso pasa desde la
camara anterior hacia el masculo ciliar, luego a los espacios supraciliar
y supracoroideo, y sale del ojo a través de la esclera o junto a los
nervios y vasos que la atraviesa.

e Presion intraocular

La PIO viene determinada por la ecuacion de Goldman que resume la
relacion entre varios factores y la PIO en el ojo normal:

Po = (F/C) + Pv

Donde:

Po: es la PIO en milimetros de mercurio.

F: la tasa de formacién de humor acuoso en microlitros por minuto.

C: es la facilidad de salida en microlitros por minuto por milimetro de
mercurio.

Pv: es la presion venosa epiescleral en milimetros de mercurio.
La resistencia al drenaje es la inversa de la facilidad de salida.

Se estima que la PIO normal media es de aproximadamente 16 mmHg,
con una desviacion estandar de 3 mmHg (Colton et al., 1980). La PIO muestra
una distribucion no gaussiana con una desviacion hacia las presiones mas
altas, sobretodo en individuos mayores de 40 afos. A pesar de que
tradicionalmente el valor de 22 mmHg se ha usado como valor limite para
separar las presiones normales de la anormales y para decidir qué pacientes
requerian medicacion, actualmente hay consenso en afirmar que para el
conjunto de la poblacion no existe un nivel claro de PIO por debajo de la cual
pueda considerarse “normal o segura” y por encima del cual sea “elevada o
insegura”. Sin embargo, como hemos visto antes, la PIO es un factor de riesgo
muy importante para el desarrollo y progresion del glaucoma.

La PIO puede variar por muchos factores, de entre los que destacamos: la
hora del dia (variaciones circadianas), el latido cardiaco, la respiracion, el
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ejercicio fisico, la ingesta de liquidos, las medicaciones sistémicas y las
medicaciones tépicas.

1.1.3.4.2. FISIOLOGIA DEL NERVIO OPTICO

e Anatomia

El nervio Optico es el segundo par craneal encargado de establecer la
conexion nerviosa de la retina neurosensorial con el ganglio geniculado lateral.
Esta formado por tejido nervioso (aproximadamente 1,2-1,5 millones de axones
de células ganglionares retinianas), tejido glial y vasos sanguineos. (American
Ophthalmology Academy., 2008).

Anatomicamente se puede dividir en 4 segmentos: (Figura 1)

Primer segmento: intraocular Es en este primer segmento donde
acontece la patologia glaucomatosa.

Segundo segmento: intraorbitario
Tercer segmento: intracanalicular.
Cuarto segmento: intracraneal.

El primer segmento o segmento intraocular se conoce como papila, disco
Optico o cabeza del nervio Optico y se divide en 4 capas: (Figura 2)

De fibras nerviosas superficiales, continuacion de la capa de fibras
de la retina. Compuesta principalmente por los axones de las
células ganglionares en su transicion desde la retina superficial a la
porcién neural del nervio 6ptico.

Preliminar. Adyacente a la coroides peripapilar.

Laminar, se continba con la esclera y esta formada por la lamina
cribosa, estructura compuesta por laminas fenestradas de tejido
conectivo que permiten el paso de las fibras nerviosas a través de
la cubierta escleral.

Retrolaminar, esta marcada por el inicio de la mielinizacién axonal
y gueda rodeada por las leptomeninges del sistema nervioso
central.
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Figura 1. Division segmento intraocular nervio dptico. A: capa de fibras nerviosas. B:
Region prelaminar. C: lamina cribosa. D: Region retrolaminar.

e Irrigacion. (Morcillo et al., 2013)

La capa de fibras nerviosas superficiales es irrigada principalmente por
las arteriolas retinianas recurrentes que emanan de la arteria central de la
retina.

La region prelaminar recibe su aporte a traves de ramas directas de las
arterias ciliares cortas posteriores y el circulo de Zinn-Haller, si esta presente.

La region de la lamina cribosa también recibe sangre desde ramas de las
arterias ciliares posterior o ramas del circulo de Zinn-Haller.

La region retrolaminar también recibe sangre de las arterias ciliares cortas
posteriores como de ramas piales. Las ramas piales proceden de la arteria
central de la retina, antes de que esta penetre en el nervio 6ptico retrobulbar.

El drenaje venoso se realiza casi exclusivamente a través de una sola
vena, la vena central de la retina.

“ Neuropatia 6ptica glaucomatosa.

Tradicionalmente se han postulado dos teorias de dafio al nervio éptico
en el glaucoma: la mecanica y la isquémica o vascular. (American Academy of
Ophthalmology., 2008)

o La teoria mecanica postula que una PIO aumentada
produce una compresion directa de las fibras axonales y de las
estructuras de sostén del nervio 6ptico anterior, con distorsion de
las placas de la lamina cribosa y la interrupcion del flujo
axoplasmico, y activandose asi el proceso de apoptosis neuronal.
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o La teoria isquémica postula que la PIO elevada
comprometeria la perfusion de la cabeza del nervio O6ptico,
causando dafio isquémico, con la subsecuente activacion de la
muerte celular programada (apoptosis).

Actualmente, como hemos visto antes, se considera que son
diversos los mecanismos participantes en el desarrollo de la
neuropatia optica glaucomatosa, entre los que se contarian
factores mecanicos, vasculares, mutaciones genéticas,
metabdlicos y factores inmunologicos. Se piensa que en cada
estos factores jugaran un papel en diferente grado y que su
combinacion determinaria la muerte celular.
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1.2. METODOS DIAGNOSTICOS

En la actualidad, tanto el diagnéstico de confirmacion de glaucoma como
el de progresion, se basan en la combinacion de pruebas estructurales y
funcionales.

1.2.1. METODOS DE DIAGNOSTICO ESTRUCTURAL:

Las pruebas estructurales analizan la estructura anatomica de la retina y/o
el nervio Optico.

1.2.1.1. PRESION INTRAOCULAR. TONOMETRIA

La tonometria es la determinacion objetiva de la P10, basada, en la fuerza
necesaria para aplanar la cérnea (tonometria por aplanacion), o el grado de
indentacién corneal producido por una fuerza (tonometria por indentacion).

Los instrumentos que utilizamos para medir la PIO se conocen con el
nombre de tondémetros. Existen varios tipos de tonémetros:

o Tonometria por aplanaciéon de Goldmann: es el método mas utilizado para
medir la PIO, y constituye la técnica de referencia para la medicion de la
P10 en cualquier estudio. (Goldmann et al,. 1967)

La tonometria por aplanacion se basa en el principio de Imbert-Flick que
establece que la presién (P) dentro de una esfera es igual a la fuerza (F)
externa necesaria para aplanar una porcion de la esfera dividida por el area (A)
aplanada de ésta (P=F/A).

La tonometria de aplanacion de Goldmann determina la fuerza necesaria
para aplanar un area de cérnea de 3,06 mm de diametro. Para éste area de
aplanacion la fuerza requerida para deformar la cornea es aproximadamente
igual en magnitud y contrapuesta en direccién a la atraccion capilar de la capa
de lagrima por la cabeza del tondmetro. Para éste area de aplanacion la PIO en
milimetros de mercurio es igual a la fuerza del tonémetro en gramos
multiplicado por 10.

La tonometria de aplanacién consigue desplazar alrededor de 0,5 pl de
humor acuoso por lo cual produce una disminucion de la PIO de alrededor del
3%. El grado de aplanaciéon se mide viendo la cérnea a través de un biprisma
en forma de cono truncado del tonGmetro, adosado a la lampara de hendidura.
Para distinguir la aplanacion de la cérnea, se aplica una gota de fluoresceina
en el ojo lo que permite observar la capa de lagrima sobre la cornea. También
requiere la aplicacion tépica de anestésico para evitar el reflejo corneal. La
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variabilidad inter-observador de este tipo de tonometria est4 entre 0 y 3 mm
Hg, que es menor que la variacion diurna de la PIO.

* Factores que afectan al valor de la tonometria de Goldmann:

Cantidad excesiva o insuficiente de fluoresceina donde un menisco
muy grueso sobreestima el valor de la PIO y viceversa.

Fuerza de los musculos extraoculares sobre un globo ocular con
restriccibn de movimientos.

Cuello de la camisa o0 corbata apretada produce una
sobreestimacion de la PIO.

Obesidad o esfuerzos para llegar a la lampara de hendidura
produce una sobreestimacion de la PIO.

La apertura excesiva de la hendidura palpebral produce una
sobreestimacion de la PIO.

Una repeticion en la medicion de la PIO produce una
infraestimacion del nivel real de PIO a partir de la segunda
medicion.

Una cornea irregular, con tejido cicatricial distorsiona los anillos de
fluoresceina haciendo dificil la estimacion de la PIO.

Si el examinador presiona el globo ocular o el paciente intenta
oponer resistencia a la apertura palpebral la medida de la P1O sera
sobreestimada.

Si el astigmatismo corneal es mayor de tres dioptrias la medida de
la PIO se vera sobreestimada si nos encontramos con un
astigmatismo en contra de la regla y viceversa.

El grosor corneal afecta a la medicion de la PI1O. Si la cérnea esta
engrosada debido a un edema corneal la medida de PIO sera
infraestimada. Si la cérnea es gruesa sin apreciarse edema corneal
la medida de la PIO sera sobreestimada. En cérneas delgadas la
tonometria de aplanacion infraestimara la medida de la PIO.

. Tondmetro de Perkins

La tonometria de Perkins es similar al tonédmetro de Goldmann, con la
Gnica diferencia de que el cono esta adaptado a un tonémetro de mano, por lo
que es portétil y se puede usar en cualquier posicién. Es un instrumento muy
atil si se necesita explorar a un paciente que no se puede examinar en la
lampara de hendidura, como pacientes encamados o0 en quirofano.

. Otros tondmetros

v' Tonometria de Draeger: Es un tonOmetro de aplanacion portatil

donde la fuerza de aplanacion se produce a través de un motor
eléctrico.
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v' Tonometria de aire: es un tonémetro de no contacto que emplea el

principio de aplanacion mediante aplanacion de la parte central de
la cornea con un chorro de aire. El tiempo necesario para aplanar
lo suficiente la cérnea se relaciona directamente con el grado de
P10.

Este tipo de tonometria se ha propuesto en programas de
screening ya que no requiere anestesia por lo que puede ser
realizado por personal no médico.

Tonopen: pequefio tondmetro portétil cuyo principio de actuacién
es la indentacion, en este caso una pequefia sonda de 1,5 mm de
diametro. Se recubre de una cubierta del latex desechable vy
contiene un transductor que mide la fuerza aplicada. Un
microprocesador analiza la curva fuerzal/tiempo generada por el
transductor durante la indentacion corneal para calcular la P1O.

En los valores normales de PIO el Tonopen presenta una buena
correlacion con la tonometria de aplanacién de Goldmann.

Tonometria de Schigtz: se basa en el principio de tonometria por
indentacién, en la que un émbolo con un peso determinado se
aplica sobre la cornea. La cantidad de indentacion se mide en una
escala y la lectura se convierte en milimetros de mercurio mediante
una tabla especial.

En los ultimos afios han aparecido diferentes tonOmetros que no se
fundamentan ni en el concepto de indentacion, ni en el concepto de
la aplanacién como la tonometria de contorno dinamico y el ORA
(Ocular Response Analyzer) que mide varios parametros
biomecanicos de la cérnea ademas de la PIO. Estos nuevos
tonémetros intentan atenuar la posible imprecision secundaria al
espesor y rigidez corneal.

1.2.1.2. ANGULO IRIDOCORNEAL. GONIOSCOPIA

La gonioscopia es una técnica esencial para el diagnéstico del glaucoma,
ya que se distinguen dos tipos segun la apertura del &ngulo y varios tipos mas
gue cursan con alteraciones morfolégicas de éste (Kanski, 2007) El estudio
minucioso del angulo camerular es por lo tanto imprescindible para el correcto
diagnéstico (angulo cerrado o abierto y sus tipos), seguimiento (como por
ejemplo en el progresivo cierre del angulo en un glaucoma secundario uveitico
con formacion de sinequias anteriores) y para evaluar las posibilidades
terapéuticas de cualquier tipo de glaucoma.

Existen sin embargo otras técnicas diferentes a la gonioscopia para la
medicion del angulo:

En 1966 el oftalm6logo espafiol Antonio Vena propuso una técnica
para estimar el grado de abertura angular con una estrecha franja
de luz perpendicular al iris a nivel del limbo. Esto se conoce como
método de Vena (Vena et al., 1966) (Arcos-Villegas et al., 2015)
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- En 1969 Van Herick presenté otra forma de valorar la profundidad
del angulo, proyectando el haz de luz a 60° en sentido temporal y
comparando el grosor corneal con la distancia desde el endotelio
hasta el iris (Van Herik et al., 1969)

La gonioscopia es la prueba princeps para la evaluacion del aspecto y del
grado de abertura angular sigue siendo la gonioscopia.

1.2.1.2.1. EXISTEN DIFERENTES TECNICAS PARA LA REALIZACION DE LA
GONIOSCOPIA: (KANSKI., 2007)

. Gonioscopia de indentacion/ directa/ dinamica/ de compresion:

Se denomina dindmica porque se lleva a cabo mediante la variacion de la
presion aplicada sobre la cornea con una lente de contacto indirecta por parte
del observador, apreciando asi los efectos de esta presion en la amplitud del
angulo.

Se lleva a cabo con un microscopio binocular, un iluminador de fibra
Optica o linterna de hendidura y una goniolente directa. Se coloca la lente sobre
el ojo y se llena el espacio entre esta y la cornea con solucién salina. La lente
permite la visualizacidon directa del angulo. Se obtiene una imagen no invertida
(directa) de las estructuras camerulares, lo que es esencial para hacer
goniotomias. Se realiza con el paciente decubito supino.

Un aumento de presion desplaza la cornea central y hace que el humor
acuoso se mueva hacia el angulo, empujando posteriormente el iris periférico.
Si el 4ngulo se cierra solo por aposicion entre el iris y la cérnea, se abrird,
permitiendo la visualizacion del receso angular. Si el angulo esta cerrado por
adherencias entre el iris periférico y la cornea (sinequias anteriores periféricas),
seguira cerrado.

Entre sus aplicaciones mas habituales se encuentran: la exploracién de
los ojos de lactantes anestesiados y la realizacion de goniotomias. Entre las
lentes utilizadas para esta técnica encontramos: Koeppe, Swan-Jacob,
Workshop, Barkanm Wurst, Richardson y Thorpe.

o Gonioscopia indirecta:

Se denomina indirecta porgue proporcionan una imagen en espejo del
angulo opuesto. Utilizan un espejo para reflejar los haces desde el angulo, de
forma que salen de la lente a un angulo menor que el critico, ofreciendo asi
una imagen especular del angulo opuesto.

La exploracién se debe realizar en una sala con poca luz ambiente,
reduciendo el tamafio y el haz de luz de la lampara de hendidura al minimo
posible compatible con una visidn adecuada, evitando que el haz sea dirigido a
través de la pupila. Se instila una gota de anestésico doble, y se pone
metilcelulosa sobre la superficie de la lente, apoyando la superficie de la lente
sobre la cornea del paciente. La luz reflejada desde el angulo atraviesa la lente
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de gonioscopia indirecta y se refleja en el espejo de la lente. Se realiza con el
paciente erguido y la lampara de hendidura.

Entre las lentes més utilizadas para esta técnica estan la de 3 espejos de
Goldmann y la de cuatro espejos de Zeiss (u otras de cuatro espejos la de
Posner y Sussman).

1.2.1.2.2. IDENTIFICACION GONIOSCOPICA DE LAS ESTRUCTURAS DEL

ANGULO:

Cuando se realiza una gonioscopia se deben identificar las siguientes
estructuras, desde la zona mas anterior a la posterior:

Linea de Schwalbe: es la estructura mas anterior y presenta un
aspecto de una linea opaca irregular. Anatbmicamente delimita la
terminacion periférica de la membrana de Descemet y el limite
anterior del trabeculum. Es dificil de distinguir, especialmente en
pacientes mas jovenes. En ocasiones, puede presentarse
depdsitos de pigmento en esta linea o anteriores a ésta (linea de
Sampaolesi) que pueden dificultar la interpretacibn de las
estructuras del angulo.

Malla trabecular: se extiende desde la linea de Schwalbe hasta el
espoldn escleral. La parte anterior no funcional es adyacente a la
linea de Schwalbe y de color blanquecino. La parte posterior,
funcional y pigmentada (porcion de filtracion) es adyacente al
espolon escleral y tiene un aspecto translicido azul-grisaceo en
los jovenes.

Canal de Schlemm: puede identificarse en el &ngulo no
pigmentado como una linea ligeramente mas oscura, profunda al
trabéculo posterior.

Espolon escleral: Es la proyeccion mas anterior de la esclerética y
el punto de insercidon del masculo ciliar. Gonioscopicamente esta
situado inmediatamente posterior a la malla trabecular, y tiene el
aspecto de una banda estrecha, densa, a menudo brillante y
blanquecina.

Cuerpo ciliar: Esta justo detras del espol6n escleral como una
banda de color rosa, marron o gris. Su anchura depende de la
posicién de la insercion del iris y tiende a ser mas estrecho en
0jos hipermétropes y mas ancho en 0jos miopes.

Procesos del iris. Son pequefas extensiones de la superficie
anterior del iris que se insertan a nivel del espolén escleral y que
cubren el cuerpo ciliar en varios grados.

Vasos sanguineos. Se pueden ver en o0jo normales porque
discurren siguiendo un patron radial en la base del receso
angular.
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Mediante gonioscopia podemos observar y evaluar también otras lesiones
y/o estructuras:

* Presencia de pigmento y/o escamas de pseudoexfoliacion.
* Hipema o hipopion.

* Neovasos angulares, que suelen ser multiples y tener una
disposicion mas anarquica que los vasos normales.

* Cuerpo extrafio retenido en cAmara anterior.

+ Iridodialisis.

* Precipitados angulares que pueden indicar crisis
glaucomatocicliticas.

* Anomalias periféricas del cristalino.

* Tumores del cuerpo ciliar.

1.2.1.2.3. CLASIFICACION GONIOSCOPICA DEL ANGULO.

La amplitud del a&ngulo se puede clasificar de varias maneras. La
clasificacion mas utilizada es la creada por Shaffer en 1960 (Shaffer, 1960), la
cual se basa en la visualizacion de las estructuras angulares como medida
indirecta de la amplitud angular. (Figura 3)

e Grado 4 (35-45°) es el angulo mas amplio caracteristico de la
miopia y afaquia en el que se puede visualizar el cuerpo ciliar con
facilidad.

e Grado 3 (25-35° es una angulo abierto en el que se puede
identificar el espolon escleral.

e Grado 2 (20° es un angulo moderadamente estrecho en el que
solo se puede identificar en trabéculo.

e Grado 1 (10° es un angulo muy estrecho en el que solo se puede
identificar la linea de Schwalbe y quiza también el extremo del
trabéculo. El cierre no es inevitable pero el riesgo es alto.

e Angulo hendido: es aquel en el que no hay contacto iridocorneal
obvio pero no se pueden identificar estructuras del angulo. Cierre
inminente.

e Grado 0 (0°) es un angulo cerrado debido al contacto iridocorneal
y se reconoce por la incapacidad de identificar la cufia corneal.
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Figura 2. Graduacion de Shaffer de amplitud del dngulo.

La gonioscopia presenta ciertos inconvenientes como es su subijetividad,
que la hace muy dependiente del explorador y la consiguiente baja
reproducibilidad. Ademas requiere habilidad por parte del examinador y
colaboracion por parte del paciente ya que requiere contacto y es una técnica
incbmoda para el mismo.

1.2.1.3. EXAMEN DE NERVIO OPTICO Y CAPA DE FIBRAS.

Como el glaucoma causa la muerte de células ganglionares, estas
técnicas diagnosticas pretenden analizar esta pérdida.

1.2.1.3.1. OFTALMOSCOPIA:

Persigue la identificacion de aumentos de la excavacion papilar y /o la
documentacion de atrofia del nervio optico. Se puede realizar con dos técnicas:

e Monocular directa: La luz del oftalmoscopio directo ilumina directamente el
fondo de ojo a través de la pupila. Ofrece imagen con tamafio aceptable
pero con ausencia de estereopsis.

e Binocular indirecta: La iluminacion del fondo del ojo es independiente del
eje visual, debe incorporar una lente condensadora para compensar el
poder dioptrico del ojo. Se obtiene una imagen en estereopsis pero el
tamafio de la misma no parece adecuada para la deteccién de pequefios
cambios estructurales.

1.2.1.3.2. ESTEREOFOTOGRAFIA:

Son pares de fotografias del fondo de ojo obtenidas con un pequefio
cambio espacial entre ellas en el retindgrafo con el propésito de obtener asi,
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mediante un visor optico especial, un visionado tridimensional dela papila que
permita observar sus alteraciones. Su mayor limitacion es la necesidad de
contar con un equipo y personal especializado, y ademas no aporta mas
informacion que los métodos que describiremos a continuacion por lo que no se
utiliza en la mayoria de los centros en la préactica clinica habitual.

1.2.1.3.3. BIOMICROSCOPIA CON LAMPARA DE HENDIDURA.

La biomicrospia se considera el método mas adecuado y asequible para
la evaluacion de la papila en el glaucoma en la préctica clinica habitual.
Proporciona una visién estereoscopica, y un tamafo de la imagen adecuado
para evaluar pequefios cambios estructurales a nivel papilar y peripapilar. Con
esta técnica podemos evaluar: (Kanski., 2007)

e Alteraciones morfolégicas papilares. Se pueden observar en el tamafio y
forma neurorretiniano, de la relacibn excavacion/papila de los vasos
sanguineos papilares.

- Tamafo y forma del anillo neuroretiniano

La papila 6ptica suele ser redondeada o ligeramente ovalada y contiene
una excavacion central. En individuos glaucomatosos, la atrofia nerviosa
produce una exposicibn mas amplia de la ldmina cribosa subyacente en la
excavacion central, apreciandose en su interior poros grandes y ovalados.

El tejido entre la excavacion y el borde papilar se denomina anillo
neurorretiniano. En individuos normales el anillo tiene una coloraciéon que varia
entre anaranjado y rosaceo. En individuos glaucomatosos el anillo se adelgaza
y adquiere un aspecto translucido.

El anillo tiene un grosor relativamente uniforme con una configuracion
caracteristica, siendo el borde inferior el mas ancho, seguido del superior, nasal
e inferior (regla ISNT; Harizman et al., 2006) El aumento focal de la excavacion
se ve como una muesca localizada (estrechamiento del anillo) siendo sugestivo
de glaucoma; en la neuropatia Optica glaucomatosa precoz la atrofia aparece
de forma tipica en los polos temporal inferior y superior de la papila.

- Relacién excavaciéon-disco.

El aumento generalizado de la excavaciéon puede ser el cambio mas
precozmente detectable. Es Gtil comparar con el otro ojo, porque la asimetria
papilar es infrecuente en individuos normales. La mayoria de los o0jos normales
tiene una relacion excavacion vertical de 0.3 o0 menos, y sélo un 2% presenta
una relacion superior a 0.7 por lo tanto una relacion superior a 0.7 debe
valorarse como sospechosa. En cualquier persona la asimetria entre la relacion
excavacion papila de 0.2 o mas también debe valorar como sospechosos hasta
gue se descarte la presencia de glaucoma.

- Vasos sanguineos intrapapilares

Mientras la excavacion va haciéndose mas grande los vasos van siendo
desplazados externamente hacia los bordes de la excavacién y hacia la region
nasal de la papila.
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o Alteraciones morfologicas peripapilares. Se pueden observar varias que
son tipicas de patologia glaucomatosa:

- Defectos en la capa de fibras nerviosas. Se observan mejor utilizando una
combinacion con luz aneritra y haz de hendidura ancho para visualizacion
con ldmpara de hendidura.

Las fibras nerviosas de la retina convergen desde la retina periférica hasta
el anillo neurorretiniano y se ven como finas estriaciones creadas por los
haces axonales. Al ir progresando la enfermedad glaucomatosa, la capa de
las fibras nerviosas se adelgaza y se hace menos visible. La pérdida difusa
es mas frecuente en el glaucoma pero mas complicada de detectar. Cuando
la afectacién es focalizada se pueden observar defectos focales como
surcos o defectos en cufia, que son algo mas faciles de detectar.

La combinacion de filtro aneritra, haz de hendidura ancho y lente de polo
posterior permite obtener una visualizacidén 6ptica con lampara de hendidura.

- Atrofia coroidea peripapilar: La atrofia que rodea la papila éptica consta de
dos zonas: una zona beta interna y una zona alfa externa.

- Atrofia peripapilar de la zona alfa. Muestra una hiper y hipopigmentacion
irregular variable del epitelio pigmentario. Esta zona es mas grande en los
sujetos con glaucoma primario de angulo abierto, pero su frecuencia es
similiar en sujetos normales y glaucomatosos.

- Atrofia peripapilar de la zona beta. Muestra una atrofia coriorretiniana,
dejando visibles la esclera y grandes vasos coroideos. Esta zona es mas
grande en los pacientes glaucomatosos y se presenta con mas frecuencias
en los mismos que en sujetos normales.

- Hemorragias peripapilares. También llamadas hemorragias en astilla o de la
capa de fibras nerviosas. Pueden aparecer en el anillo o en el area
peripapilar. Las hemorragias suelen reabsorberse al cabo de varias
semanas o meses. Las hemorragias son un signo prondstico importante
para la aparicién progresion de defectos campimétrico. Cualquier paciente
con una hemorragia en astilla requiere un estudio y seguimiento minucioso.

1.2.1.3.4. EXPLORACION DE LA PAPILA Y LA CAPA DE FIBRAS
NERVIOSAS CON LUZ LASER

Se utilizan en la actualidad varios aparatos que dotados de luz laser
permiten la exploracién de la papila y la capa de fibras nerviosas. Los mas
utilizados son los siguientes:
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1.2.1.3.4.1. LASER CONFOCAL DE BARRIDO (HRT)

Esta técnica se basa en la utilizacion de un laser de diodo que realiza una
serie de cortes opticos de la superficie de la retina, del nervio éptico y de la
retina peripapilar.

Una luz laser escanea el fondo de ojo en exploraciones secuenciales
paralelas cada vez mas profundas empezando por la superficie de la retina,
del nervio dptico y area peripapilar. Esas imagenes se combinan para crear una
imagen tridimensional y analizar una serie de valores estereométricos del
nervio optico como el area de disco, area de anillo neurorretiniano, area de
excavacion, a relacion excavacion-disco horizontal y vertical, la relacion del
area de excavacion-disco, entre otros, comparandolos con su base de datos
normativa (Uchida et al 1996) Ademas de una gran variedad de parametros
estereométricos estructurales del nervio 6ptico, también permite el andlisis de
valores diagndsticos y de progresion. Dispone de clasificaciones diagnosticas,
como la regresiéon de Moorfield (MRA) o el glaucoma probability score (GPS) y
de la evaluacién de cambios en la morfologia de la papila a través del tiempo
por medio del analisis del cambio topogréfica (Topographic change analysis
TCA) y el analisis de tendencias de los parametros estereométricos (Trend
Analysis-TA), consiguiendo facilitar el diagndstico y seguimiento del dafio
estructural glaucomatoso.

La principales dificultades de este sistema son: la dificultad técnica, pues
se requiere un explorador experimentado ya que interviene en la toma de la
imagen, en la determinacion del plano de referencia y, lo mas importante, en el
perfilado de la papila y la dificultad en cuanto a la interpretacion clinica, no se
ha podido establecer con claridad el punto de corte que defina la progresion.

El HRT, por sus siglas en inglés (Heidelberg retina tomograph). (Figura 3)
Es un tomoégrafo (oftalmoscopio) confocal de escaneo laser. El HRT fue creado
en Alemania e integrado para su utilidad clinica en 1991 (Fernandez et al.,
2009; Borque et al., 2008) EI HRT3 (Heidelberg Retina Tomograph,
Heldelberg, Alemania) es el ultimo modelo, que incluye una base de datos
mucho mas especifica en sus parametros de clasificacion, lo que hace que esta
sea aplicable para muchas mas poblaciones. (Pablo et al., 2010; Swathi et al.,
2009) Ademas, dispone de una captura de imagenes mas sencilla: nuevas
ayudas al enfoque y de un mejorado seguimiento del glaucoma automatico, en
el que el alineamiento de las diferentes tomas es totalmente independiente del
usuario.
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Figura 3. Equipo HRT

1.2.1.3.4.2. POLARIMETRIA DE ESCANER LASER (GDX)

El GDX es un instrumento que combina un laser confocal de barrido, para
obtener una imagen en tiempo real de la retina con un polarimetro, para
realizar una medicién de la capa de fibras nerviosas.

Su funcionamiento se basa en la polarimetria laser de la capa de fibras
nerviosas retinianas que analiza en tiempo real la capa de fibras nerviosas
basandose en las propiedades polarizantes de las mismas, fenébmeno conocido
como birrefringencia. Cualquier haz de luz que atraviesa esta capa, ve
modificado su estado de polarizacion y este cambio es proporcional al espesor
del medio, este cambio se denomina “retraso”. El retraso del haz al atravesar la
capa de fibras es directamente proporcional al espesor de las mismas,
pudiéndose asi medir su espesor. (Carratala., 2011)

En 1994 aparecio el primero polarimetro clinico, y desde 1997 su uso se
hizo cada vez méas habitual para realizar una medida objetiva de la capa de
fibras nerviosas papilares y su comparacion con una base de datos de sujetos
normales e indicar asi su rango de probabilidad de dafio glaucomatoso.
(Choplin et al., 2001)

Algunas estructuras del segmento anterior como la cérnea y el cristalino
también poseen propiedades de polarizaciéon que pueden influir en el examen
con GDx. Para compensar este hecho se ha disefiado un GDx de
compensacion corneal variable (GDX-VCC; Carl Zeiss Mediatec, Dublin, CA)
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(Figura 4) que presenta una mayor precision en la medida del espesor de la
capa de fibras. (Medeiros et al., 2007) Otro modelo superior como el GDx-
Enhaced Corneal Compesation (Carl Zeiss Mediatec, Dublin) que incrementa la
relacion sefial/ruido y elimina artefactos asociados con birrefringencia atipica.
(Bowd et al., 2007)

Figura 4. Equipo GDX

1.2.1.3.4.3. TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA (OCT)

Es una técnica de imagen tomografica (imagen por secciones) que se
basa en la interferometria de baja frecuencia.

El aparato esta formado por el interferometro de Michelson y por un laser
diodo hiperluminiscente. El laser de diodo proyecta, a través de una fibra
Optica, un haz de luz de baja coherencia con una longitud de onda cercana al
infrarrojo de 820 a 840 nm. Esta luz cercana al infrarrojo es apropiada para el
estudio de tejidos, por su reducida absorcion por los mismos. Este haz de luz
coherente es dirigido hacia un espejo divisorio que lo refleja parcialmente,
dividiéndolo en dos haces con idéntica longitud de onda, un haz de referencia y
un haz de exploracion. Este ultimo sera el que dirigido hacia la retina entre en
contacto con la microestructura de los tejidos a estudiar y se reflejara con
diferente retraso, segun la distancia a que se encuentran el grosor y la diferente
reflectividad de los mismos. El haz de referencia se dirige desde el espejo
divisorio hacia un espejo de referencia, que varia su posicion en funcion del
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haz de exploracion con la misién de igualar ambos haces. Estos dos haces,
que provienen uno de la retina y el otro del espejo de referencia, chocan entre
si generando unas “interferencias” que se traducen en una imagen captada por
en un detector fotosensible. El detector mide la potencia de los haces de luz y
por tanto los dos retrasos, el retraso sufrido por las ondas de exploracion tras la
manipulacion del tejido explorado, y el retraso inducido artificialmente por el
espejo en el haz de referencia. ElI fendmeno de interferencia se detecta sélo
cuando la longitud del camino recorrido por los haces de referencia y de
exploracion presentan el mismo retraso. Como se conoce la distancia a que se
encuentra el espejo de referencia, se puede determinar a la que esta la
estructura de la retina que ha generado un reflejo que coincide con el reflejo
que proviene del espejo de referencia. La sefal eléctrica obtenida es
amplificada, filtrada, convertida a formato digital y almacenada en un
ordenador, el cual codifica segun la diferente reflectividad de los tejidos en
diferentes colores (Vizzeri et al, 2011)

Su aplicacion clinica comenz6 en 1991, pero no fue hasta 1993 que se
determiné su utilidad en oftalmologia. Con base en estos principios, se decide
introducir finalmente la OCT al mercado en 1996.La primera OCT disponible en
el mercado, se denominé OCT1, comercializada a partir de 1996, luego OCT2
en el afio 2000 y OCT3 (OCT de Dominio de Tiempo TD-OCT) comercializada
en el 2002 es también llamado comercialmente como Stratus OCT (Carl Zeiss-
Meditec, Dublin, EE. UU.). Este Ultimo permite escanear cuatro veces mas
rapido que OCT2 y proporcionar imagenes con una resolucion tedrica de hasta
7 um. En 2006, surge OCT4 de Dominio espectral o Dominio de Fourier (SD-
OCT), con considerables mejoras rapidez en la adquisicion de la imagen y con
alta resolucion. Siendo de esta generacion equipos como Cirrus HD Spectral
Domain (Carl Zeiss-Meditec, Dublin, EE. UU.) O sus analogos como Spectralis
OCT (Heidelberg Engineering, Vista, EE. UU.) (Huijuan et al., 2012) (Topcon
Corporation, Tokyo, Japo6n), Optovue (Optovue Inc, Fremont, EE. UU.) vy
nuevas industrias emergentes.

En nuestro estudio hemos usado la OCT de dominio espectral Cirrus
4000 de Carl Zeiss Meditec. Version de software 6.0., el resto de la descripcidon
lo haremos en base a la misma. (Figura 5)
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Figura 5. OCT de dominio espectral Cirrus 4000

1.2.1.3.4.3.1. LA TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA Y EL GLAUCOMA.

Como se ha confirmado en diversos estudios, el dafio estructural puede
preceder al dafio funcional (Sommer et al 1996) y por tanto los nuevos
instrumentos desarrollados van encaminados a la deteccion precoz de ese
dafio estructural. Es aqui donde cobra especial relevancia la tomografia de
coherencia Optica, siendo una técnica rapida, no invasiva, sencilla y facil de
interpretar.

En los diversos modelos de OCT comercializados, Los resultados
obtenidos para cada parametro estudiado por la OCT son comparados con la
base de datos normalizada que posee el OCT, realizada con pacientes sanos a
partir de 18 afios de edad.

La OCT de dominio espectral Cirrus 4000 realiza una clasificacién de los
resultados:

* Un resultado “fuera de limites normales” si su valor cae por debajo del
intervalo de confianza del 99% de la poblacién sana de la misma edad.

* Un resultado “borderline” indica que el valor se encuentra entre el
intervalo de confianza es del 95% y el del 99%

* Un resultado “dentro de limites normales” indica que el valor pertenece
al intervalo de confianza del 95%.
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* Un resultado “por encima de limites normales” indica que el valora
pertenece al intervalo de confianza de mas del 95%.

Esta clasificacion es aportada por el aparato e ilustrada mediante un
mapa de colores (mapa de desviacion de la normalidad) para los diferentes
sectores. Asi, los valores “fuera de limites normales” estan coloreados en rojo,
los “borderline” en amarillo, los “dentro de limites normales” en verde, y
finalmente blanco son valores encontrados por encima de los esperados para
su edad.

1.2.1.3.4.3.2. ESTUDIO ESTRUCTURAL DEL NERVIO OPTICO. ANALISIS DE LA
CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS DE LA RETINA (RFNL).

Numerosos estudios han demostrado la capacidad del analisis del
espesor de la RFNL mediante OCT en discriminar 0jos normales vy
glaucomatosos con alteraciones campimétricas. (Mwanza et al., 2010) Sin
embargo, posee menos poder discriminativo sin embargo para diferenciar 0jos
normales de aquellos sospechosos de glaucoma. (Mok et al., 2003)

Los valores mas sensibles en el estudio mediante OCT de la RFNL son la
media del espesor, asi como los valores correspondientes al sector temporal
inferior, lo cual corrobora la evidencia de que las fibras arciformes temporales
inferiores son las mas precozmente afectadas en el glaucoma. (Mwanza et al.,
2010)

El programa de la SD-OCT Cirrus 4000que analiza el grosor de la RFNL
peripapilar se le denomina: Cubo del disco 6ptico (Optic disc cube) y se trata de
un cubo de 200x200 que obtiene 200 scanner A a partir de 200 scanner B
distribuidos en un area de 6mm2 centrada sobre el nervio 6ptico.

Para el analisis de esta imagen, lo primero que realiza el software es
localizar el eje central del nervio Optico. Esto lo consigue analizando varias
capas hasta obtener el punto donde termina la membrana de Bruch. A raiz de
este centro traza un circulo de 3,46 mm de diametro para obtener asi el
“circulo” de medicion.

La OCT Cirrus extrae, mediante cortes circulares, las medidas de la RFNL
peripapilares contenidas en dicho circulo representandolas de diferentes
formas e indicando en cada una de ellas el grosor de la RFNL. Asi, éste es
dividido en 12 sectores horarios (figura 6) (en sentido horario para el ojo
derecho y anti-horario para el ojo izquierdo), en 4 cuadrantes (superior, nasal,
inferior y temporal). El aparato realiza una medicién de cada sector, de cada
cuadrante y de forma global del grosor medio de la RFNL. También aporta un
pardmetro de simetria entre ambos o0jos. Ademas muestra una grafica
representativa y comparativa del grosor de la RFNL peripapilar de cada ojo.
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Figura 6. Informe andlisis de grosor de la capa RFNL papilar.

1.2.1.3.4.3.3. ESTUDIO ESTRUCTURAL DEL AREA MACULAR. ANALISIS DE LA
CGLIPL.

El andlisis del espesor de las capas de las células ganglionares (GCL) y
de la capa plexiforme interna (IPL) de la retina (que unidas se han denominado
en el SD-OCT Cirrus la capa GCLIPL) presenta una alta reproductibilidad, alta
sensibilidad y especificidad (Mwarza et al 2012) para la deteccion de glaucoma
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y ademas muestra una menor variabilidad que la RFNL a nivel papilar. (Grewal
et al. 2013)

El analisis de la capa GCLIPL se obtiene a través del programa cubo
macular (Macular cube 512x128). Este programa adquiere 512 cortes de
barrido lineales axiales compuestos a su vez por 128 cortes de barrido lineales
horizontales de distribuidos en un area de cuadrada de 6 mm X 6 mm centrada
sobre la fovea.

Para el analisis de esta imagen, lo primero que realiza el software es
localizar la févea del &rea macular.

Si el explorador aprecia que la localizacion del eje no ha sido la correcta,
se puede ajustar de forma manual el emplazamiento de la misma.

Dentro del programa macular “cube 512x128” se encuentra el
subprograma “analisis de células ganglionares” para obtener la medicion del
grosor de la GCLIPL (capa ganglionar mas capa plexiforme interna).

En la hoja de resultados de dicho programa los datos obtenidos se
representan con un anillo centrado en la févea con un radio vertical interior de
0,5 mm y un radio vertical exterior de 2 mm, estirado horizontalmente que da
lugar a un anillo eliptico. Dicho anillo eliptico se divide en seis sectores, como
se muestra en la figura 7 se obtienen los grosores de 6 sectores paracentrales
(tres superiores y tres inferiores); y de forma global, el grosor medio y minimo
de la GCLIPL total. (Cirrus HD-OCT User Manual Model 400 and Model 4000).

Noembre 00 o3 AN
< Facha oo asamen 15000018 W0 TESS

Focha oe racmencs Hora sl asamen 1132 "%
Sase Fevmenre Nimets 6o sorw  400021T9 400CTTR
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Figura 7. Hoja de resultados del andlisis de la GCLIPL con el SD-OCT Cirrus 4000. TS:
temporal superior; NS: nasal superior; Tl: temporal inferior; NI: nasal inferior.
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1.2.2. METODOS DE DIAGNOSTICO FUNCIONAL:

Para el diagnéstico de la afectacion del nervio éptico en el glaucoma
también se pueden utilizar pruebas funcionales como el campo visual, la
microperimetria y otras pruebas funcionales como la agudeza visual, la
sensibilidad al contraste, la vision del color o el electrorretinograma y los
potenciales evocados visuales. Revisaremos a continuacion las dos primeras
por ser las utilizadas en este estudio.

1.2.2.1. CAMPO VISUAL

Realiza una representacion tridimensional de la sensibilidad de los
diversos puntos de la retina.

1.2.2.1.1. GENERALIDADES

El campo visual se puede describir como “una colina de vision en una isla
rodeada por un mar de oscuridad” segun Traquair (figura 8) (An introduction of
clinical perimetry, 1938). El campo visual es una estructura tridimensional
semejante a un cono de vision. El lado externo del campo visual se extiende
aproximadamente 50° superiormente, 60° nasalmente, 70° inferiormente y 90°
temporalmente. La agudeza visual es maxima en el vértice del cono (es decir
en la fovea) y después disminuye progresivamente hacia la periferia, siendo la
pendiente nasal mas escarpada que la temporal. La mancha ciega es un area
ovalada en el campo visual donde existe una ausencia de vision fisiolégica
pues corresponde con la papila, zona en donde no existen fotorreceptores y
esta localizada entre los 10° y 20° en el lado temporal del campo visual.

Figura 8. Imagen tomada del libro An Introduction to Clinical Perimetry. Campo visual
segun Traquiar. Isla de visién en un mar ceguera segun Traquair.
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La perimetria es la técnica de exploracion del campo visual. Siendo por
tanto éste el método la técnica que se emplea para la deteccion y el
seguimiento de la evolucién del dafio funcional producido por el glaucoma. La
perimetria mide la sensibilidad luminosa diferencial o capacidad del sujeto para
distinguir un estimulo de luz respecto a la iluminacion de fondo.

La perimetria puede ser cinética, que utiliza un estimulo moévil de
luminancia o intensidad conocida desde un area sin vision hasta un area con
visibn; o estética, que supone la presentacion de estimulos no mdéviles de
diversa luminancia en la misma posicion para obtener un limite vertical del
campo visual.

La perimetria estatica automatizada es la técnica mas utilizada en la
actualidad a nivel mundial para la evaluacion del campo visual. (Bosworth et al.,
2000) Genera resultados menos variables que la perimetria cinética y
proporciona perimetrias de mayor calidad que pueden ser interpretadas por los
profesionales con un entrenamiento menos exhaustivo. Los perimetros
estaticos proporcionan datos numéricos, lo que permite ademas una
comparacion automatica con la base de datos.

El objetivo de la perimetria es poder detectar la disminucién de la
sensibilidad del campo visual en una etapa temprana de la enfermedad y poder
seqguir este defecto a lo largo del tiempo. Un perimetro determina el umbral de
sensibilidad (el punto menos brillante que se detecta durante la prueba) en
multiples puntos del campo visual, lo debe realizar en un periodo de tiempo
razonable y presentar los resultados de forma comprensible.

1.2.2.1.2. CAMPO VISUAL HUMPHREY

Existen varios modelos comerciales de perimetros automaticos, pero el
empleado en este estudio es el perimetro Humphrey Field Analyzer (HFA)
modelo 750 II-i. Dado que ha sido el utilizado para realizar esta tesis es el Unico
gue vamos a describir en detalle. (Figura 9)

El aparto est4 formado por una cupula sobre la que proyecta estimulos
luminosos de diferentes intensidades. Podemos elegir el tipo de estimulo
empleado y el color de la luminosidad de fondo, y el mas comun usado es el
estimulo blanco sobre blanco (en el que aparecen puntos de luz de color
blanco sobre un fondo blanco). El fondo en la mayoria de los programas es de
color blanco y tiene una luminiscencia de 31,5 apostilbios (asb). El tamafio de
estimulo mas comunmente usado para todos los programas es el tamafio
estdndar Goldman Il aunque existen varios tipos de estimulo con varios
tamafios (I= 0.25 mm2, llI= 1 mm2, lll= 4 mm2, IV= 16 mm2, V=64 mm2) y se
pueden variar cuando el explorador lo requiere. La duracion del estimulo es de
0.2 segundos por lo tanto el estimulo dura menos que el intervalo entre
movimientos latentes del ojo.

Los datos producidos por el examen son transformados en datos
comprensibles mediante el software del perimetro que se denomina
STATPAC. Los resultados (intensidad mas baja del estimulo luminoso que el
paciente es capaz de detectar en ese punto del campo visual explorado) son
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reflejados en una hoja de resultados que muestra un conjunto de graficas y
parametros. (Humphrey Field analyzer Il - iseries User’s guide 2003).

Figura 9. Perimetro Humphrey Field Analyzer modelo 750 II-i

El aparato ademas monitoriza la mancha ciega con el sistema de Heijl-

Krakar, valorando asi la calidad de la fijacion durante la prueba, proyectando
peribdicamente el estimulo sobre la mancha ciega y tiene también un monitor
de fijacion de la mirada,

El aparato determina las sensibilidades retinianas del paciente en base a

la utilizacion de una “estrategia” y un “programa”.

La estrategia, se refiere a la forma en la que el equipo va a proceder a

encontrar “el valor umbral”.

Las estrategias se pueden dividir en cuatro categorias:

Prueba supraumbral: detecta la capacidad del paciente para ver o no ver
un estimulo que tiene una luminancia superior a la esperada en ese punto.
Esta estrategia se utiliza sobre todo para el screening o deteccién.

Estrategia dependiente del umbral: Se determina el umbral de sensibilidad
en algunos puntos extrapolando al resto.

Estrategia umbral: determina la sensibilidad de la retina en cada punto la
sensibilidad de la retina. La estrategia umbral completo consiste en que se
determina la sensibilidad retiniana en cada punto explorado variando la
intensidad del estimulo en pasos de 4 decibelios (dB) hasta que se
traspase el umbral. Luego vuelve a pasarse por el umbral, varidndose la
luminancia de forma opuesta en pasos de 2 dB, hasta que se determina el
umbral de sensibilidad minimo de ese punto.

Estrategias de umbral eficientes: Se desarrollan para intentar acotar el
tiempo de las pruebas y se basan en una combinacién de las estrategias
umbral y dependiente del umbral. La estrategia umbral eficiente o rapida
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del perimetro Humphrey 750 ll-i es el algoritmo de umbral interactivo sueco
(SITA). En la estrategia SITA la intensidad con que se presenta
inicialmente el estimulo en cada localizacion depende de la méxima
probabilidad de ser visto por un individuo segin su edad. Segun la
respuesta inicial del paciente a este primer estimulo, se modifican las
intensidades que se van presentado a continuacion. Hay dos tipos, el SITA
estandar y el SITA Fast, que segin su nombre indica tardan mas o menos
pero ambas presentan una reduccion de tiempo con respecto a la
estrategia de umbral estandar.

Existen multiples programas que expresan la localizacion y el patron de
aplicacion del test en un area de la retina en particular. Los programas mas
utilizados para el estudio de la patologia glaucomatosa son el 10-2, 24-2 y el
30-2.

- El 10-2 explora los 10° centrales del campo visual. En estos explora 68
puntos. Es util en glaucomas avanzados en los que so6lo queda un resto del
campo visual central y en patologia macular.

- El 24-2 explora los 24° centrales del campo visual, pero se extiende en el
lado nasal hasta incluir los 30° centrales. En estos grados explora 54
puntos, y es quizas el programa mas utilizado en glaucoma.

- El 30-2 explora los 30° centrales del campo visual, en los que explora 76
puntos. Es un programa muy utilizado en glaucoma y neuro-oftalmologia.

Interpretacion de resultados

El analisis del campo visual en los perimetros Humphrey se realiza, como
hemos mencionado anteriormente, mediante el programa STATPAC. El
programa se encarga de comparar las sensibilidades obtenidas en el paciente
explorado con la base de datos normalizada que dispone, asi establece si
dichas sensibilidades se encuentran en el rango de la normalidad o no.

La informacién es procesada y representada en una hoja de resultados
(figura 10) de campo visual (Humphrey Field analyzer Il - iseries User’s guide
2003).
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- Indices de fiabilidad

o Indice de falsos positivos: Son falsos positivos cuando el paciente aprieta
el botébn como si hubiera visto un estimulo y éste no se ha producido. Se
considera que para que un campo visual se pueda considerar fiable no
debe ser superior al 33%.

o Indice de falsos negativos Se registra como falso negativo cuando el
paciente no responde a un estimulo 9 dB superior a uno que ya ha visto
previamente en esa localizacion. Al igual que en el caso de falsos
positivos, un indice superior o igual al 33% se considera poco fiable.

o Pérdidas de fijacion (por la mancha ciega): El perimetro Humphrey
monitoriza primero la fijacion localizando primero rapidamente la mancha
ciega y después proyecta ocasionalmente estimulos en ella, lugar en el
cual, si el paciente estad colocado adecuadamente, no deberia ver estos
estimulos. Si el paciente responde a estos estimulos, la maquina registra
una pérdida de fijacion. Un elevado numero de pérdidas de fijacion (un
20% o mas), puede indicarnos que el centro de la mancha ciega se ha
movido ligeramente y que el campo visual sea asi poco fiable.

- Mapa de desviacion total o defecto total: Corresponde a la diferencia en dB
entre la sensibilidad del paciente en el punto explorado y los valores
normales corregidos por edad para ese punto. Se expresa en dos graficos,
uno numerico y otro en escala de grises

- Mapa de desviacion del modelo o defecto corregido: Es el resultado de una
manipulacion estadistica de los datos para eliminar una disminucion
generalizada de la sensibilidad (por ejemplo por tener cataratas). También
se expresa en un grafico numeérico y uno de grises

- Glaucoma Hemifield Test (GHT): prueba del hemicampo de glaucoma. Es
un analisis del campo visual donde se comparan 5 areas equivalentes en la
zona superior del campo visual con las mismas zonas en la zona inferior. Es
atil para glaucoma porque en esta enfermedad se suele afectar siempre
mas un hemicampo (superior o inferior) con respecto al opuesto. Los
posibles resultados del test son:

o Fuera de limites normales: Este resultado se muestra cuando la
sensibilidad entre una 0 méas de las 5 zonas en el hemicampo superior e
inferior muestra una diferencia significativa para una p <0,01.

o Caso dudoso o borderline: un nivel de significacion de p<0,03 pero que no
alcanza la categoria de fuera de limites normales.

o Dentro de Ilimites normales: No existe diferencia entre los dos
hemicampos.

- Indices globales. Son indices numéricos del campo visual.

o Indice de sensibilidad: Desviacion media (DM): es la media de las
diferencias entre la sensibilidad explorada en cada punto y los valores
normales para su edad en ese punto. No permite distinguir el deterioro
difuso del localizado. Se acepta como normal hasta 2dB o p mayor A 0,05.
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o Desviacion sobre el modelo (DSM) o varianza de pérdida: es la media
aritmética de la desviacion de la sensibilidad en cada punto del campo
visual. Evalua el cambio de forma del campo visual respecto a un patron
por edad esperado. Mide el componente de pérdida focal. Un DSM alto
implica escotomas, que hay variabilidad en respuestas. Y un DSM bajo
significa normal o dafio pequefio poco profundo. Si p es menor a 5, es
patoldgico e indica presencia de escotomas

o Indice de Campo visual atil: Visual Field Index (VFI): representa el
porcentaje de vision til residual del paciente y nos permite una valoracion
mas intuitiva de la funcién visual. Por lo tanto, no es mas que la expresion
de CV que el paciente ve en forma de porcentaje. Ademas, minimiza los
efectos de la opacidad de medios y realza el valor central frente a los
periféricos.

1.2.2.2. MICROPERIMETRIA

En este estudio también se ha utilizado la microperimetria, técnica que
resumimos a continuacion.

1.2.2.3.1. GENERALIDADES

El término microperimetro fue introducido en la literatura cientifica por
Jean et al. 1990. A pesar de que el nombre de microperimetro puede conllevar
a confusioén, pues el tamafio del estimulo y el area de extension del campo de
vision medido puede ser similiar al medido por el campo visual estandar, es el
término més extendido. Por dicha razén, también es conocido con el término
perimetria de fondo, probablemente mas adecuado.

Los microperimetros, antes relegados a ser instrumentos de laboratorios
de investigacion, se estan convirtiendo rapidamente en un método poderoso
para evaluar visiones residuales en pacientes de baja vision, enfermedades de
la retina y también en la patologia del glaucoma.

La microperimetria se esta abriendo camino, llegando a ser considerada
como superior al campo visual para la evaluacion de la funcién visual residual
en estados patoldgicos avanzados. (Markowitz et al 2011).

El campo visual tiene limitaciones particulares que han sido superadas
por la microperimetria. Cuando la macula estda comprometida y la funcién foveal
puede estar afectada, el paciente puede tener una fijacidbn excéntrica o
extrafoveal. La localizacion del punto y estabilidad de la fijacion retiniana no es
posible a través del campo visual convencional. (Barrio et al 2006) Ocurre de
igual modo para la localizacion y cuantificacion del umbral retiniano en lesiones
retinianas pequefias y discretas (como en la neovascularizacién coroidea,
drusas, exudados, areas edematosas). La microperimetria permite determinar
con precision la localizacion y estabilidad de la fijacion y el umbral retiniano en
el area macular. ElI campo visual tiene ademas especial limitacion para los
pacientes con baja agudeza visual y es insensible a los escotomas muy
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pequefios (<5°), no permite una identificaciébn precisa del tamafio, forma y
profundad de los mismos. (Liu et al. 2015)

Con la microperimetria se puede ver, en tiempo real, la retina bajo
examen con luz infrarroja y proyectar un estimulo de luz definido sobre un
punto individual seleccionado por el examinador. El examinador obtiene la
respuesta funcional del area seleccionada debido a que la proyeccion de la luz
estd relacionada Unicamente con los puntos anatémicos previamente
seleccionados siendo independiente de la fijacion y de cualquier otro
movimiento ocular. (Sunness et al., 1995)

1.2.2.3.2. APLICACIONES
Son las siguientes:

- Degeneraciéon macular asociada a la edad avanzada (DMAE atréfica y
neovascular): deteccion de la localizacion y estabilidad de la fijacion (foveal y
extrafoveal); cuantificacion de las caracteristicas del escotoma; cuantificacion
longitudinal del impacto funcional de cualquier tratamiento (médico, laser o
quirargico) en localizaciones retinianas especificas.

- Edema macular diabético: evaluacion del impacto funcional de los diferentes
grados de edema macular; comparacién de los valores funcionales con los
datos del OCT; evaluacion de los efectos de las diferentes modalidades del
tratamiento laser (estandar ETDRS, subumbral, micropulsado, etc.) en la
funcion macular.

- Trastornos de la interfase vitreo-retiniana: comparacion de la funcion macular
con los datos del OCT; valor prondéstico de los datos de la microperimetria
frente a los Resultados de la cirugia vitreo-retiniana.

- Cualquier maculopatia que precise evaluacion funcional detallada, como la
maculopatia  midpica,  distrofias  retinianas,  retinopatias  toxicas,
coriorretinopatias inflamatorias.

- Pacientes con baja vision: cuantificacion de la localizacion y estabilidad de la
fijacion, planificacion del programa de rehabilitacion visual y evaluacion de los
resultados.

- Glaucoma: en la practica clinica habitual el uso de la microperimetria ain
resulta infrecuente, sin embargo cada vez hay méas estudios que demuestran
su posible utilidad. No hay duda de que en casos avanzados de glaucoma,
donde el campo de vision funcional residual esta muy reducido, en casos en los
gue la estabilidad de la fijacion esté comprometida o en casos en los que
tengamos una visidbn excéntrica, el microperimetro puede ser clave para
realizar un manejo con mayor precision que la perimetria convencional.

Sin embargo, actualmente hay otras lineas de interés que se centran en
estadios iniciales en un intento de relacionar de forma mas eficaz los métodos
estructurales con los funcionales, para el diagndstico precoz de la enfermedad.
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1.2.2.3.3. TIPOS DE MICROPERIMETRO

- Optos OCT SLO el Scanning Laser Ophthalmoscope (SLO; Rodenstock,
Ottobrunn, Germany)

La microperimetria con oftalmoscopia por laser de barrido (SLO —
scanning laser ophthalmoscope—) fue la primera técnica que permitié obtener
un mapa de sensibilidad en relacion con la funduscopia en pacientes con
cualquier grado de agudeza visual o tipo de fijacion. No obstante, la perimetria
de fondo SLO no permitia la realizacion de un examen completo automatico.
Ademas, el examen de seguimiento automatico (para valorar exactamente los
mismos puntos de la retina evaluados durante la microperimetria de base) no
estaba disponible con este instrumento. Ya no esta comercializado. (Webb et
al., 1981)

- MP1 (MP1; Nidek Technologies Inc., Padua, Italia)

La principal novedad del microperimetro MP1 es que compensa
automaticamente los movimientos oculares durante el examen a través de un
modulo de software que sigue los movimientos del ojo con respecto al marco
inicial (eyetracking). El examen de seguimiento automatico cuantifica el umbral
retiniano exactamente sobre los mismos puntos retinianos evaluados durante el
examen de base (incluso si la fijacibn cambia durante el tiempo de
seguimiento). Se utiliza con mas frecuencia la microperimetria estéatica, pero
también se encuentra disponible una prueba cinética. (Midena et al., 2010)Es el
utilizado en este estudio y por ello lo desarrollamos mas ampliamente mas
adelante.

- OCT/SLO (OPKO, Miami, FL, USA)

Este dispositivo combina un tomégrafo de coherencia éptica espectral con
un sistema de Scanning Laser SLO con un microperimetro. (Liu et al., 2015)

- Macular Integrity Assement (MAIA, CenterVue, Padua, Italia)

A diferencia del MP-1, este microperimetro también incorpora un sistema
de Scanning Laser SLO, para la visualizacién del fondo de ojo y localizacion de
posibles anomalias. Ademas tiene un nuevo disefio y dispone de un software
que permite un manejo mas sencillo del mismo. (Acton et al., 2013)

En nuestro estudio usamos el microperimetro MP-1, por tanto el resto de
la descripcion lo haremos en base al mismo.

1.2.2.3.4. MP1

En nuestro estudio hemos utilizado el microperimetro MP-1 (Figura 11)
dispone de una camara fundoscépica infrarroja con 45° de campo de visién. La
imagen del fondo de ojo es adquirida en blanco y negro por una camara IR, de
resolucion 768x576 pixeles a 25 hertzios. Ademas, dispone de una camara de
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color independiente, con una resolucion de 1,392 x 1,040 pixeles. El sistema
corrige de forma automatica errores refractivos de -12 D a +16 D. La perimetria
se realiza aprovechando una pantalla de cristal liquido controlada por software,
de 6,5”, de 640x480 pixeles. El fondo standard es blanco monocromatico, con
una luminancia fijada en 4 apostilbios (asb). (Midena et al 2006)

Figura 11. Microperimetro MP1.

La caracteristica mas importante del MP-1 es su sistema automatico de
seguimiento del movimiento (auto tracking). El sistema monitoriza la posicién
de los ojos con una frecuencia de 25 hertzios (cada 40 milisegundos). El
sistema compara su imagen basal de referencia (128-128 pixeles) con la
adquirida, calculando asi los desplazamientos verticales y horizontales y
corrigiendo asi la emisién del estimulo en base a la posicion del fondo. Si el
area de referencia se mueve y no logra encontrarla, el estimulo se apaga.

El estimulo, de acuerdo con el tamafio standard de Goldmann, puede
varia desde | (6,5 min/arc) a V (104 min/arc). El tamafio Goldman Il es el que
mas frecuentemente se usa en la microperimetria, por su alta confiabilidad. Sin
embargo, la forma del mismo puede ser customizada (en forma de figuras,
letras. La duracion de cada estimulo varia de 100 a 2000 ms. La presentacion
mas habitual suele ser una duracion de 200ms. Y la intensidad varia de 0 a 20
dB, lo que representa un estimulo de luminancia maxima y minima de 400 asb
a 4 asb, respectivamente.

El sistema ofrece distintas opciones para el marco de fijacion (target
fixation). EI modelo estandar es una cruz de 1°, de 100 asb, de color roja, que
ademas puede ser variada de grosor, de color y de tamafio (0.3° a 20°). Otras
opciones de la que dispone son cuatro cruces o al mismo tiempo o un Unico
anillo. Dicho anillo también puede variar de grosor. Conforme el marco de
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fijacion sea mas grande, los movimientos de la fijacion y el perfil de la misma
seran mas anchos e irregulares.

Para determinar la estabilidad y tipo de fijacion el aparato determina de
forma anatémica o manual la posicion del centro anatémico foveal y
sefialandolo con una marca en la imagen de fondo de ojo. En el examen de tipo
fijacion, el aparato realiza una grabacion de la fijacion durante toda la
microperimetria 0 en test de fijacion especificos de 30-60 segundos de
duracion. Ambos exadmenes permiten al examinador evaluar el lugar y la
estabilidad de la fijacion del paciente. El punto retiniano de preferencia queda
definido por Fuijii et al (Fuijii et al.,2002), como “central” si mas del 50% de los
puntos de fijacion registrados estan respectivamente localizados dentro de un
area de 1° dentro la fovea anatdbmica, pobremente central si estan entre el 25-
50%, y excéntricos si menos del 25% estan dentro. La estabilidad de la fijacion
es calculada automaticamente y definida como estable si mas del 75% de los
puntos registrados estan dentro de los 2° de diametro centrales, relativamente
inestable si estan dentro de los 4° de diametro centrales e inestable si estan
fuera de 4° de diametro centrales (Figura 12).

RELATIVAMENTE INESTABLE

dentro de los 4° (@) 99% dentro de fos 4° (@) 0% dentro de los 4° (@) 13%

Figura 12. Andlisis de la estabilidad de fijacion y el tipo de fijacion con el
microperimetro MP-1.

Ademas el microperimetro dispone de un sistema de seguimiento y de
estudio de progresion mostrando a traves de un mapa diferencial la diferencia
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entre las sensibilidades medidas en el examen base y la prueba de
seguimiento.

Por ultimo también dispone de un sistema de rehabilitacion visual. A
través de estimulos auditivos es posible entrenar al paciente para recolocar el
punto retiniano de preferencia (el punto de fijacion extrafoveal) aproximandolo
al maximo al punto de fijacion foveal, permitiendo la rehabilitacion de la fijacion
y recuperando habilidades visuales (como la lectura r4pida) al mejorar la
estabilidad de la misma.

-43 -



2. HIPOTESIS Y
OBJETIVOS

=45 -






2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2.1. HIPOTESIS

El glaucoma es una enfermedad caracterizada por muerte de las células
ganglionares y por ello es una neuropatia optica. El dafio a estas células puede
ser detectado mediante pruebas estructurales que analicen la pérdida de estas
células y/o de sus axones en la retina y/o en la papila éptica o por pruebas
funcionales que muestren los defectos visuales ocasionados por esta pérdida.
Las dos pruebas mas sensibles actualmente para detectar dafio estructural y/o
funcional son la tomografia 6ptica de coherencia (OCT), y el campo visual (CV),
respectivamente.

Dos protocolos de la OCT se utilizan en la actualidad para el diagnostico y
seguimiento de glaucoma: el protocolo que explora el espesor peripapilar de
capa de las fibras nerviosas de la retina (RFNL) y el protocolo que explora el
espesor de la capa de las células ganglionares de la retina (CGR) en la macula.
El primero estudia el espesor de la RNFL en un circulo alrededor de la papila,
ya que en esta estructura convergen los axones de las células ganglionares. El
segundo el grosor de la capa de las células ganglionares en la méacula, ya que
el 50% de las CGR se concentran en la macula.

Con respecto al CV, la estrategia que mas se utiliza en la actualidad para
el diagnostico del glaucoma es la perimetria automatizada acroméatica con
estrategia 30-2, que explora los 30 grados mas centrales del CV.

Aungue la sensibilidad y especificidad de estas pruebas es muy alta,
muchas veces deben ser combinadas si se quiere hacer un diagnéstico precoz
y/o un seguimiento riguroso de la enfermedad. Por otra parte, se la capacidad
diagndstica de algunas de estas técnicas auln esta poco estudiada.

Consideramos que la exploracién de la regiébn macular de la retina es
importante para el diagnéstico y seguimiento del glaucoma y que puede ser
hacerse en detalle en la actualidad utilizando diversas técnicas como la
segmentacion de capas maculares de la OCT, el CV 10-2 que explora los 10
grados mas centrales y la microperimetria. Ademas, estas pruebas pueden
tener distinta rentabilidad diagnéstica en las diferentes fases del desarrollo de
la enfermedad.
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2.2. OBJETIVOS

Los objetivos de la tesis han sido los siguientes:

e Objetivo principal:

- Estudiar la capacidad diagnéstica de varias pruebas estructurales y
funcionales: la microperimetria macular, la perimetria automatizada
estandar macular, la OCT macular y la OCT peripapilar para diferenciar
entre distintos estadios evolutivos de glaucoma.

e Objetivos secundarios:

- Comparar los resultados de las diferentes pruebas morfo-funcionales
utilizadas en los diferentes estadios evolutivos de glaucoma.

- Investigar la correlaciéon morfo-funcional del dafio glaucomatoso en los
estadios evolutivos
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3.1. PACIENTES Y TIPO DE ESTUDIO

Se trata de un estudio observacional, de cohorte prospectivo y
transversal, que incluye pacientes sanos, pacientes con hipertension ocular y
pacientes con glaucoma primario de angulo abierto, estos ultimos divididos en
tres grupos dependiendo de la gravedad de la enfermedad segun los criterios
de Hodapp-Parrish-Anderson (Hodapp et al. 1993) en: glaucoma leve,
moderado y severo.

Todos los pacientes participantes en este estudio procedian del Servicio
de Oftalmologia del Hospital General Universitario Reina Sofia de Murcia,
donde estaban siendo vistos periédicamente bien para descartar patologias o
bien por presentar hipertension ocular y/o glaucoma.

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica de
dicho Hospital. Todas las exploraciones del estudio se realizaron siguiendo los
principios de la declaracion de Helsinki de 1975
(ttp://ohsr.od.nih.gov/guidelines/helsinki.html)

A cada paciente candidato se le solicité permiso para ser incluido en el
estudio mediante la firma de un consentimiento informado (anexos 1) en el que
se informaba de las exploraciones y las pruebas complementarias a las que
iba a ser sometido (ver apartado 3.1). También se informé a cada paciente de
la posibilidad de abandonar el estudio en cualquier momento del mismo, sin
perjuicio alguno de cara a su posterior asistencia.

Los pacientes fueron mantenidos al tanto de los resultados obtenidos, y
esta informacion fue tenida en cuenta a la hora de tomar decisiones
diagnésticas y/o terapéuticas.
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3.2. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Los criterios de inclusion y de exclusion del estudio fueron los siguientes:

3.2.1. CRITERIOS DE INCLUSION

Los pacientes incluidos en el estudio debian cumplir los siguientes

criterios (criterios de inclusion):

Edad entre 18 y 80 afios.

Mejor agudeza visual corregida = 0,5, en escala decimal (20/40 en la escala
de Snellen)

Defecto de refraccion menor de 5 dioptrias de equivalente esférico y/o un
cilindro menor de 2 dioptrias.

Medios oOpticos transparentes

Angulo de camara anterior abierto valorado mediante gonioscopia con lente
de Goldman (grado 2lll clasificacion de Shaffer).

Diagnéstico previo de glaucoma de angulo abierto (GAA) o hipertension
ocular (HTO) o sin patologia. Se definen cada uno de los grupos en un
apartado mas adelante.

Presion intraocular con o sin tratamiento inferior o igual a 21 mmHg (tomada
con tonémetro de aplanacion de Perkins).

Capacidad para entender los procedimientos relacionados con el estudio,
otorgar consentimiento al mismo por escrito y para colaborar con las
pruebas diagnosticas.

Disponer de al menos un campo visual 30-2 fiable (criterios de fiabilidad
descritos en el apartado 3) realizado en los Ultimos 6 meses.

3.2.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

Se tomaron los siguientes como criterios para excluir a los pacientes:
Cirugias oculares previas en los ultimos 6 meses,

Dificultades fisicas 0 mentales para la realizacion de perimetrias fiables y
reproducibles.

Antecedentes de patologia neurooftalmoldgica (neuritis Optica, esclerosis
multiple, etc.).

Malformaciones oculares, anomalias angulares o del nervio 6ptico.
Retinopatias o maculopatias de cualquier tipo.
Sindromes o enfermedades generales graves.

Retraso mental o cualquier otra limitacion para la obtencién del
consentimiento informado.

Cualquier otro tipo de patologia glaucomatosa que no correspondiera a
glaucoma primario de angulo abierto.
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- Se excluyeron aquellos pacientes con campo visual estrategia 30-2
realizados en una fecha que superase en 6 meses a la fecha seleccionada
para realizar el resto de pruebas y/o que fueran de baja fiabilidad (criterios
de fiabilidad descritos en el apartado 3)

3.2.3. GRUPOS DE ESTUDIO

Los pacientes fueron clasificados en:

SIN PATOLOGIA: NORMAL

Paciente con campo visual dentro de la normalidad, sin signos de dafio
glaucomatoso en el nervio Optico y presion intraocular dentro de valores
normales, es decir, presion intraocular igual o inferior a 21mmHg sin el uso de
ninguna medicacion hipotensora ocular.

HIPERTENSO OCULAR

Paciente con campo visual dentro de la normalidad, sin signos de dafio
glaucomatoso en el nervio Optico y presion intraocular superior a 21 mmHg
antes de iniciar tratamiento hipotensor ocular.

GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO:

Paciente cuyo campo visual y/o nervio Optico presentan alteraciones
funcionales y estructurales tipicas de glaucoma, angulo abierto y presion
intraocular por encima de 21 mmHg antes del tratamiento.

Los pacientes con dicho diagnéstico los dividimos en tres subgrupos en
funciébn del dafio campimétrico segun los criterios de Hodapp-Parrish-
Anderson:

Glaucoma LEVE
La desviacion media (DM) del campo visual 30-2 debe estar entre 0y —6 dB

Glaucoma MODERADO
La DM debe del campo visual estrategia 30-2 debe estar entre -6 y —12 dB

Glaucoma SEVERO
La DM del campo visual 30-2 debe ser menor a —12dB.
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3.3. PRUEBAS DIAGNOSTICAS

3.3.1. ESQUEMA GENERAL DEL ESTUDIO

A todos los pacientes se les realizé un examen oftalmoldgico que incluy6
los siguientes test realizados en este orden:

1) La mejor AV corregida (MAVC) usando el optotipo con cartas de Snellen.

2) Medicibn de la presion intraocular (PIO) mediante tonometria de
aplanacion (tonémetro de Perkins)

3) Perimetria convencional 10-2 SITA Standard de Humphrey.
4) Test de fijacion del microperimetro MP-1 de la casa Nidek.
5) Microperimetria de 10° centrales con el MP-1 de la casa Nidek.

6) Andlisis del grosor de las siguientes capas de la retina macular: de la capa
de células ganglionares y capa plexiforme interna (GCLIPL) macular, de la
capa de fibras nerviosas maculares y de la capa de la retina externa
macular con el protocolo del cubo macular 512x128 obtenido mediante el
tomaografo éptico de coherencia (OCT) Cirrus (Carl Zeiss).

7) Andlisis del grosor de la capa de las fibras nerviosas de la retina
peripapilares (RFNL) con el protocolo del cubo de la papila (Optic Disc
Cube) 200x200 obtenido mediante el tomografo 6ptico de coherencia
(OCT) Cirrus (Carl Zeiss).

8) Ademas se afiadié a las exploraciones del estudio el campo visual 30-2
previo: el de la ultima visita realizada por el paciente (ver siguiente
apartado

Todos las exploraciones fueron realizados el mismo dia con al menos 15
minutos de descanso entre ellos fueron realizadas por el mismo explorador (la
doctoranda).

Con el objetivo de establecer una correspondencia topogréfica entre los
resultados obtenidos en las diversas pruebas: el microperimetro (MP), el
campo visual (CV) y el grosor de GCLIPL, los mapas del MP y del CV fueron
adaptados con una distribucion sectorial similar a la que se observa con el
mapa de grosor GCLIPL. Con este objetivo los valores de MP fueron
superpuestos en el mapa de GCLIPL, y los mapas del CV se invirtieron
(teniendo en cuenta la localizacion a nivel retinal y a nivel perimétrico, es decir,
la zona derecha a nivel retiniano corresponde a la zona izquierda a nivel
perimétrico y la zona superior a la zona inferior) (figura 1).
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Figura 1. Imagen que muestra tres exploraciones realizadas a uno de los pacientes
incluidos en el estudio. Se observan los resultados del espesor de la GCLIPL en OCT (imagen
superior), la sensibilidad macular en MP (imagen central) y la sensibilidad macular en el CV

de 10-2 (imagen inferior), donde la sensibilidad se encuentra invertida en relacion a la
microperimetria.

Para hacer coincidir los resultados obtenidos en el CV y la MP con la
OCT, se consideraron también, los ajustes de desplazamientos perifoveales y
maculares de las células ganglionares localizados a nivel macular teniendo en
cuenta estudios previos (Hood et al. 2013) (figura 2). Estos estudios
demuestran como el cuerpo ganglionar correspondiente a una célula
fotorreceptora se encuentra ligeramente desplazado lateralmente de la misma,
no a al mismo nivel como se pensaba; conforme nos alejamos de la févea, el
desplazamiento es menor. También demuestran como en el area foveal no
encontramos ceélulas ganglionares.
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Por tanto fueron considerados so6lo los puntos de MP y CV que estuvieran
localizados dentro de los sectores paracentrales, siendo promediados para
obtener un valor de sensibilidad media para cada sector. Asi, de los 68 puntos
del mapa del CV soélo se utilizaron 36 y para la MP se disefidé una parrilla de
estimulos que contuviera solo los 36 necesarios. (Figura 3).

Por consiguiente, solo 36 puntos del mapa CV y los 36 de la MP fueron
incluidos para su analisis estadistico.

Figura 2. Imagen que muestra el desplazamiento de los cuerpos de las células
ganglionares en la fovea. La flecha larga roja indica la localizacion del fotorreceptor “cono”,
cuya conexion nerviosa hasta llegar a su célula ganglionar correspondiente (flecha larga
verde) ha sido trazada con pequeiias cabezas de flechas rojas (Imagen tomada de Drasdo et
al. 2007).

Figura 3. Imagen de la region macular del fondo de ojo en la que se han representado: en A
los puntos que se exploran en un campo visual de 10 grados SITA estdndar. En B como en
teoria se encuentran desplazados estos puntos si se tiene en cuenta el desplazamiento
lateral de la informacion en la fovea. Por ultimo, en C los puntos explorados del campo visual
y considerados para este estudio se han representado en verde y los puntos explorados pero
no considerados para este estudio se han representado en rojo y sobre los puntos de
exploracion perimétricos se observa en negro la rejilla que se utilizé para la determinacion
del grosor de la capa GCLIPL.

La sensibilidad del campo visual en decibelios sigue una escala
logaritmica, pero diferentes estudios han demostrado como en pacientes con
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glaucoma el modelo lineal explora de manera mas eficaz la relacién existente
entre las exploraciones estructurales y funcionales (Hood et al. 2007). Para
poder establecer este modelo lineal, se ha de realizar la conversion de las
sensibilidades de la escala dB a escala lineal.

Con este propdsito se realizo la conversion de los 36 puntos estudiados
tanto para la MP como para el CV de dB a medida lineal

Para ello utilizamos la siguiente formula:

0.1sdB

= (10
Lambert (10)

A continuacion se realizé una media aritmética de la sensibilidad de los
puntos de la MP y del CV incluidos en cada sector correspondiente.

Por ultimo la media obtenida de sensibilidad de cada uno de los sectores
anatomicos se volvié convertir escala de dB, volviéndose a establecer su
relacion con cada sector anatémico, con el objetivo de poder comparar ambos
modelos de relacion: la logaritmica y la lineal

3.3.2. CAMPO VISUAL

La perimetria automatizada convencional (CV), se realizé con el
analizador de campo visual Humphrey 1l modelo 750. Se utilizaron dos
pruebas:

e La prueba 30-2 SITA Fast: que analiza 76 puntos en 30° centrales.
e La prueba 10-2 SITA Standard: que analiza 68 puntos en 10° centrales.

Se utilizaron los siguientes criterios de fiabilidad para ambas pruebas: que
las pérdidas de fijacion no superasen el 20% y que los falsos positivos y los
falsos negativos fuesen inferiores al 33% (Humphrey Field analyzer Il - iseries
User’s guide 2003).

e La perimetria 30-2 SITA Fast

La prueba 30-2 habia sido realizada en los seis meses previos a la
realizacion del resto de exploraciones. Fue la Unica prueba no realizada por la
doctoranda, habiendo sido realizada por el personal habitual cualificado del
servicio (Diplomados o Graduados en Enfermeria).

Para esta exploracion, el tamafio de estimulo empleado fue el tamafio Il
de Goldmann, de 0,43 grados de diametro y de 0,2 segundos de duracion y se
utilizé un fondo de color blanco de 31,5 apostilbios (asb).

Los parametros que se tuvieron en cuenta para el analisis de esta
perimetria fueron (Humphrey Field analyzer Il - iseries User’s guide 2003):

o Duracion de la prueba (Figura 4, flecha roja)
o Diadmetro pupilar. (Figura 4, flecha verde)
indice de Campo visual: Visual Field Index (VFI) (Figura 4, circulo azul).
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o Desviacion media (DM): (Figura 4, circulo rojo).

o Desviacion del modelo (DSM) o varianza de pérdida (Figura 4, circulo
verde)

o Gréfica de sensibilidad absoluta numérica: indica el umbral de
sensibilidad de todos los puntos explorados en decibelios (dB). Se
analizaron los siguientes sectores de la grafica de sensibilidad absoluta,
seleccionando los siguientes datos para su posterior analisis:

» Sensibilidad foveal (Figura 4, estrella amarilla)

» Los umbrales de sensibilidad de los 4 puntos mas centrales:
superotemporal, inferotemporal, superonasal e inferonasal (Figura
4: cada uno de los 4 puntos contenidos en el cuadrado rojo).

= Se tomaron realiz6 también la media aritmética de los umbrales
de sensibilidad de los 4 puntos centrales, dando como resultado
la sensibilidad media central (la media aritmética de los 4 puntos
contenidos en el cuadrado rojo; Figura 4)

Aralis s de calrpo Lo Clo: Dereshn
Harbee: FOM- 10-08- 1635
4 J
Cenlral 30-2, Pruebe de umzral
Wor dor 2 fijseidn: Mirada/Tuato cegs Estimulg; 1], Blanzn ’ Diadmed-a de gugila. 6.1 mm Fecha: 1H-1G-2015
Jgjetivo de Faciin: Cantrel Fonda 315 ASR Agadezavigual: Hora: 1173
Skrdizas de fjackn 2777 Ealrategia: B1TA-Fesl RX: +32505 -1 50D ¥ 135 Edsd: 72

Srroves falso oowifives: 10
Errcres 1al3os .'IEgEl'\-‘D!: i%
e Curazion de a prueba. D5.00

Foved 37 R

oom

M

_
el e @
"

¥ g2 N

i oW o H-s @ @ ;oM
¥ HlE M

o
g

-k ]
q W ¥ W HEE
o

E

PH:
Fuers de Dmiles tormales

CvrL) oy

@ 1 56dR F <18

@ PeRdd PR

F-d g ..... . ':fl n .....
g .oom
C o
e TR o L P ~
- R+ 3 - HOSPITAL SRAL. LY. REINA 071

oy s AVDA INTEMUENTE JOAGE PALACIDS 5/
Bo1w BOG0E WU
W <0.5% TTLFFOMNC: 958 55 2000

Figura 4. Perimetria 30-2 SITA Fast. Grdficas de sensibilidades y mapas de desviacion
del perimetro de Humphrey.

La perimetria 10-2 SITA Standard:
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Para esta perimetria, el tamafio de estimulo empleado fue el tamafio 11l de
Goldmann, de 0,43 grados de diametro, de 0,2 segundos de duracion, sobre
fondo de color blanco de 31,5 apostilbios (asb).

Los parametros analizados de la perimetria 10-2 SITA Standard fueron
(Humphrey Field analyzer Il - iseries User’s guide 2003):

Duracion de la prueba (Figura 5, flecha roja).

Desviacion media (DM; Figura 5, circulo rojo).

Desviacion del modelo (DSM; Figura 5, circulo verde).

Gréfica de sensibilidad absoluta numérica: indica el umbral de
sensibilidad de cada punto explorado en decibelios (dB).

Se analizaron solo los siguientes 36 puntos centrales/paracentrales, del
siguiente modo para su posterior analisis:

Sensibilidad foveal (Figura 5, estrella amarilla).

Se tomaron los umbrales de sensibilidad de los 4 puntos centrales
y su media aritmética, dando como resultado la sensibilidad
media central (Figura 5, las sensibilidades contenidas en el
cuadrado rojo).

Los 36 puntos centrales/paracentrales fueron divididos en 6
sectores (Superior, Inferior, Temporal superior, Temporal inferior,
Nasal superior, Nasal inferior; Figura 5, trapecios azules), los
correspondientes a los seis sectores en los que se determinaba el
espesor de la GCLIPL en la OCT, Cada sector por tanto constaba
de seis puntos en los que se habia determinado el umbral de
sensibilidad, y la media aritmética de los valores de los 6 puntos
de cada sector nos daba la sensibilidad de cada sector. La media
de las medias de sensibilidad de los seis sectores nos
proporcion6 la media de la sensibilidad global del campo visual
10-2.

Los valores que quedaban por fuera de los trapecios azules no se
consideraron para el calculo de los resultados.
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Figura 5. Perimetria 10-2 SITA Standar. Grdfica del umbral de sensibilidad absoluta y
seleccion de los 36 puntos considerados para el estudio.

3.3.3. MICROPERIMETRIA

La evaluacion de la microperimetria se realiz6 mediante el microperimetro

MP-1 de Nidek. Version de software 1.4.1.

Todas las exploraciones de la microperimetria fueron realizadas bajo

Se

realizaron dos tipos de examen con el
microperimetria de los 10 grados centrales y el examen de la fijacion.

Microperimetria de 10 grados centrales:

Examen de la microperimetria.
Se personaliz6 una configuracion de examen especifica para este

estudio, que consistia en:

midriasis mediante instilacion de colirio de tropicamida al 0,5%.

microperimetro: la
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- Estrategia de busqueda umbral

La estrategia de umbral es la modalidad con la cual se busca el
umbral de sensibilidad de cada punto estimulado de la retina,
también la modalidad con la cual es variada la intensidad del
estimulo a continuacion de la respuesta (0 no respuesta) del
paciente.

Se configur6 una nueva estrategia a la cual denominamos
“estrategia 4-2-1” y comenzaba por un valor de atenuacion inicial
que iria decreciendo en el orden de 4db a lo largo del tiempo hasta
gue se organizasen sus sensibilidades. Pasaria a 2db hasta que el
paciente no distinguiese mas el estimulo que entonces decreceria
a 1db hasta determinar el valor final del estimulo en ese punto. De
esta manera se registrarian sensibilidades de intensidad de
estimulo en escala desde 0db a 20db.

- Tipologia y nombre del patron de exploracion

Se refiere al numero de estimulos a proyectar y la distribucion de
los mismos.

Se utilizd6 un pattern previamente personalizado. En el que se
disefid una parrilla customizada que constaba de 36 estimulos
localizados dentro los 10° centrales y ademas 1 estimulo foveal.
(Figura 6)

Examen: MICROPERIMETRIA Ojo oD
Fecha 91772014 6:19:39 PM Duracién 10m s
Nota

ZaicLl

|
9
r
7
[
17
a
0
o
0
o
0

o0 oo oo

Confi Fondo Blanco de fijacion Falsos Postivos  Patron Estrat. delumbral  Estimulo
GANGLIONARES  Blanco Cruz Gnica, 1* 14 GANGLIONARES C 421 Goldmann il (200 ms

Figura 6. Microperimetro MP1. Parrilla customizada que muestra los 36 estimulos
localizados dentro de los 10 @ centrales + 1 estimulo foveal.

Del mismo modo que para poder relacionar las sensibilidades del
CV con la medicién de grosores de la capa CGLIPL, los 36 puntos
paracentrales de la MP fueron divididos en 6 sectores (Superior,
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Inferior, Temporal superior, Temporal inferior, Nasal superior, Nasal
inferior), Cada sector por tanto constaba de seis puntos, la media
aritmética de la suma de los 6 puntos de cada sector nos daba la
sensibilidad de cada sector. Asi obtuvimos la sensibilidad media
global que se correspondia a la media de todos los puntos y la
sensibilidad media de cada sector. (Figura 7)

o Para el estudio se utilizaron los 6 sectores paracentrales con
la siguiente division: Nasal superior, Superior, Temporal
superior, Nasal inferior, Inferior e Temporal inferior (Figura 7,
trapecios de color rojo).

o Un sector central el cual contenia los 4 puntos centrales
dando la sensibilidad central (Figura 7, cuadrado negro)

o Y el punto central denominado sensibilidad foveal (Figura 7,
circulo central rojo)

Figura 7. Treinta y seis puntos de umbral de la microperimetria y sectores que se
distinguieron en esta: Sensibilidad foveal (circulo rojo), sensibilidad central (cuadrado negro)
y seis sectores paracentrales (trapecios rojos).

Para hacer corresponder los resultados de la MP con el CV 10-2 se
realiz6 una inversion del mapa del campo visual como hemos comentado
anteriormente (Figura 8)
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Microperimetria Microperimetria
SUPERIOR SUPERIOR
7 28 29 3 0 29 28 27
24 28°\25 26/35 36 36 35\26 25/28 24

T 20 21 [22 31]32 33 N N 4 33 32 [3( 222 20 T
1234/\1314157/ 16 15 14[13\a [3 2

6 5 /7 8\17 18 18 17/8 7\ 5 6

9 10 11 1 12 11 10 9
INFERIOR INFERIOR
Campo visual 10-2 Campo visual 10-2
INFERIOR INFERIOR
LN | LN |

|

H E\9 1011 17m nm H m\12 1110 9/m ®

m/6 5\7|8/17 18 18 17\8 | 7/5 6\

m/A 2 3 3\,1’31415\&- m/i6 15 14[134]3 2 A\ m N
N- 20 21 [2¢31(32 33 -T T1433323 2120 19/m

24 28 /25|26\35 36 36 35/26/25\28 24
H W27 28|29 300M W H W30 29|28 27\ W N
HE N EEN H BN EREEN
SU;ER.IOR SUP.ERI.OR

Figura 8. Grdfica que muestra la correspondencia entre la CV y la MP de los 36 puntos

considerados en el estudio.

Estimulo

El tamafio de estimulo fue de Goldman Ill con una duracién de 200
ms, de color blanco.

Fijacion

Se utilizé una cruz Unica de 2 grados de extension de cada brazo.
Fondo

Se utilizé de color blanco de 4 apostilles (asb) de intensidad.

e Examen de la fijacion:

El analisis de la fijacion fue calculado autométicamente por el
microperimetro con el programa estandar.

Clasificacion de la fijacion. La fijacion se clasificé en funcion de su
estabilidad y en funcion del tipo de fijacion.

o Segun estabilidad: Estable; relativamente inestable o
inestable. Estable si mas del 75% de los puntos registrados
estan dentro de los 2° de diametro centrales, relativamente
inestable si estan dentro de los 4° de diametro centrales e
inestable si estan fuera de 4° de diametro centrales.
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o Tipo de fijacion segun fueses predominantemente central o
paracentral. Central si mas del 75% de los puntos de fijacion
registrados, estan respectivamente localizados en un éarea
de 1° dentro la fovea anatomica, y paracentrales si mas del
25% estan fuera.

3.3.4. TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

La evaluacion de los espesores de las capas de la retina macular (la capa
de retina externa (OR), la capa de fibras nerviosas maculares (RFNL macular),
y de la GCLIPL) y la capa de fibras nerviosas peripapilares (RFNL
peripapilares) se realiz6 mediante OCT de dominio espectral Cirrus 4000 de
Carl Zeiss Meditec (Version de software 6.0).

Las exploraciones fueron realizadas bajo midriasis mediante instilacion de
colirio de tropicamida al 0,5%.

Para evaluar la fiabilidad del examen se utilizo tanto la intensidad de la
sefial como el andlisis de las imagenes por el explorador. Se aceptd una
prueba como fiable cuando la intensidad de sefal (signal strength) = 5. El
mismo examinador que realizé las pruebas (la doctoranda) revisd todas las
imagenes para evitar que estuvieran descentradas, con artefactos o tuvieran
fallos de alineacion o segmentacion.

e Programa del Cubo Macular: Los pacientes fueron examinados con el
programa del cubo macular “Macular Cube 512x128”.

El programa dispone ademas de un software interno que realiza
automaticamente una segmentacion de las siguientes capas maculares
(Kotowski et al. 2012):

- Capa de fibras nerviosas maculares (RFNL macular): capa que comprende
desde la membrana limitante interna hasta la capa de fibras nerviosas.
(figuras 9y 10)

Capa de células ganglionares + capa plexiforme interna (GCLIPL): capa que
se comprende desde los nucleos de las células ganglionares hasta la capa
plexiforme interna. (figuras 9 y 10)

- Capa retina externa (OR): capa que se comprende desde la capa nuclear
interna hasta el epitelio pigmentario. (figuras 9 y 10)
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Figura 10. Capas de la retina mediante tomografia de coherencia éptica. NFL: limite
exterior de la RNFL; ILM: membrana limitante interna; OPL: capa plexiforme externa; IPL:
capa plexiforme interna; INL: capa nuclear interna; ONL: capa nuclear externa; GCL: capa de
células ganglionares; OPR: fotorreceptores externos; RPE: epitelio pigmentario de la retina;
IS: segmento fotorreceptores internos; OS: segmento externo de fotorreceptores; ELM:
membrana limitante externa.

Dentro del programa macular “cube 512x128” seleccionamos el
subprograma “andlisis de células ganglionares” para obtener la medicion
del grosor de la GCLIPL (unién del grosor de las capa de las células
ganglionares mas la capa plexiforme interna). (Figura 11)

Este subprograma nos determina el grosor de esta capa en seis sectores de
la mécula paracentrales (tres superiores y tres inferiores). Utilizamos para el
estudio tanto el grosor de esta capa en cada uno de estos sectores como el
grosor medio global de todos los sectores (media aritmética de estos).
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Figura 11. Grdficas obtenidas del andlisis de la capa GCLIPL mediante prueba cubo
macular 512x128 de la OCT. Seleccion de los datos considerados para el estudio.

De igual modo que con el grosor global y los sectores paracentrales de la
GCLIPL, se consideraron también el grosor global y por sectores
paracentrales de la RFNL macular, y OR macular.

Programa del cubo del Disco 6ptico. Los pacientes fueron examinados con
el programa del Cubo del Disco 6ptico 200x200 del Cirrus HD-OCT 4000
(software version 6.0). (Cirrus HD-OCT User Manual Model 400 and Model
4000)

Asi, fueron seleccionados los 12 sectores horarios (figura 13) (en sentido
horario para el ojo derecho y anti-horario para el ojo izquierdo), los 4
cuadrantes (superior, nasal, inferior y temporal) y de forma global el grosor
medio de la RFNL. (Figura 12)
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Figura 12. Grdficas del andlisis de capa de fibras nerviosas mediante prueba cubo del
Disco optico 200x200 de la OCT. Seleccion de los datos considerados para el estudio.

Figura 13. Imagen y disposicion de los 12 sectores seleccionados segtn sea ojo derecho
u ojo izquierdo.
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El programa dispone ademas de un software interno que determina
automaticamente los siguientes parametros que también usamos en este
estudio (figura 14) (Cirrus HD-OCT User Manual Model 400 and Model
4000):

Ring area: area del anillo: area del reborde neuroretiniano. Representada en
la figura 14 como la region sombreada.

Disc area: area de disco: es el area del anillo mas el area de la excavacion.
Representada en la figura 14 como la region rayada.

Promedio ratio.
Promedio grosor:

Radio vertical: es la relacion entre el didmetro de la excavacion y el
diametro del disco en la vertical del meridiano. VC/ (VC+Vrl+Vr2)

Volumen de la excavacion: es una medida tridimensional definida como el
volumen entre un plano creado por el contorno de la interfaz vitrea y la parte
posterior del nervio optico.

P - X

(@ (b)

Figura 14. Imagen los pardmetros usados en software interno.
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3.4. ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos en el estudio se registraron inicialmente en una base
de datos (Excel 2007, Microsoft). El analisis estadistico se llevd a cabo
mediante el software estadistico SPSS17.0 ® (SPSS Inc. EE.UU) Siguiendo los
estandares publicados en la literatura clinica.

En primer lugar se realiz6 una comprobacion de la normalidad de los
pardmetros o variables obtenidas mediante el test de Shapiro-Wilks. A
continuacion, las variables que seguian una distribucién normal se expresaron
como mediatdesviacion tipica y se compararon mediante una prueba
paramétrica: LA T DE Student para muestras independientes). Estas variables
fueron: la presién intraocular, el diametro pupilar, el grosor minimo de la capa
de fibras nerviosas papilar (RFNL) y el grosor del cuadrante superior de la capa
de fibras peripapilar.

La mayoria de las variables no presentaban una distribucion normal, por
lo que se expresaron como mediana (rango intercuartilico) y se compararon
mediante pruebas no paramétricas: (U de Mann-Whitney para muestras
independientes y test de Wilcoxon para muestras apareadas).

Para la comparacion de dos proporciones de muestras independientes, se
utilizé la prueba exacta de Fisher (con esta prueba se compar6 el sexo y el tipo
de fijacion entre grupos). Sin embargo, a la hora de comparar mas de dos
proporciones se utilizé la prueba de Chi cuadrado como ocurrié al comparar la
estabilidad de la fijacién.

Para determinar el valor diagnostico de los parametros de las pruebas
funcionales y estructurales se realiz6 un andlisis grafico mediante curvas COR
(acréonimo en inglés ROC: receiver operating characteristic curve) y el calculo
del &rea bajo la curva.

Ademas se realizaron célculos de correlacién con un test no paramétrico
(Rho de Spearman) entre las distintas variables considerando distintos grupos
y subgrupos.

Se establecié como significativo el nivel estadistico p<0,05.
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4. RESULTADOS

4.1. ANALISIS DESCRIPTIVO DE LA POBLACION
ESTUDIADA.

Se incluyeron en el estudio un total de 128 ojos 99 pacientes. De los ojos
seleccionados 44 no tenian patologia glaucomatosa (grupo “sin glaucoma”) y
84 si la presentaban (grupo “con glaucoma”).

De los 44 ojos sin patologia glaucomatosa (grupo “sin glaucoma”), 22
habian sido diagnosticados como ojos sanos (subgrupo “sanos”) y 22 como
0jos hipertensos (subgrupo “hipertensos”).

De los 84 ojos con diagnostico de glaucoma, 26 fueron clasificados segun
los criterios de Hodapp-Parrish-Anderson (Hodapp et al. 1993) como glaucoma
leve (subgrupo “glaucoma leve”), 20 como glaucoma moderado (subgrupo
“‘glaucoma moderado”) y 38 como glaucoma severo (subgrupo “glaucoma
severo”).

Durante todo el estudio se hicieron comparaciones entre los dos grupos
generales del estudio (sin glaucoma y con glaucoma) y entre los cinco
subgrupos por parejas de forma consecutiva en orden creciente por gravedad
de patologia glaucomatosa (subgrupo sanos con subgrupo hipertensos,
subgrupo hipertensos con subgrupo glaucoma leve, subgrupo glaucoma leve
con subgrupo glaucoma moderado, y por ultimo, subgrupo glaucoma moderado
con subgrupo glaucoma severo)

Se analizaron las caracteristicas demograficas de los grupos. Cuando se
compard el sexo de los ojos de los pacientes entre los grupos no glaucoma y
glaucoma, no se observé una diferencia estadisticamente significativa (p=1;
Prueba exacta de Fisher). (Tabla 1)

Sin embargo, no ocurrié lo mismo con la edad, ya que al comparar la
edad de los ojos entre los dos grupos se encontré que la edad del grupo con
glaucoma era mayor que la edad del grupo sin glaucoma, siendo la diferencia
entre las medianas de estos grupos de 11,5 afios (Tabla 1)

Cuando se comparé el equivalente esférico entre los grupos (con y sin
glaucoma) se observo una diferencia estadisticamente significativa (p= 0,014;
U de Mann-Whitney), y también cuando se comparé la agudeza visual (p=
<0,001; U de Mann-Whitney), y, como era esperable, la presién intraocular (p=
0,035; T Student), la excavacion papilar (p= <0,001; U de Mann-Whitney) y el
namero de farmacos hipotensores oculares utilizados (p= <0,001; U de Mann-
Whitney). (Tabla 1)

-71 -



4. RESULTADOS

Sin glaucoma Con glaucoma Valor de P (test)
(n=44) (n=84)
Demograficos
Sexo (Hombre/ mujer) 19/ 36 25/ 48 1 ( Fisher)
Edad 59,5%(53,25; 67) 71*(59,5; 79) <0,001 (UMW)

Datos oftalmolégicos

Equivalente esférico 0,25*(-0,21; 0,75) -0,25*(-1,43;0,78) 0,014 (UMW)
Agudeza visual (fraccidon decimal 1*(0,92;1,2) 0,9*%(0,8; 1) <0,001 (UMW)
Snellen)

PIO 17,9 (£2,39) 16,36(£3,29) 0,035 (TStud)
Excavacion papilar 0,5*(0,2; 0,77) 0,8*(0,5; 0,9) <0,001 (UMW)
Numero de farmacos 0* (0;1) 1,5%(1; 3) <0,001 (UMW)

Tabla 1. Comparaciones de las caracteristicas demogrdficas y oftalmoldgicas entre los
grupos sin y con glaucoma. Los valores obtenidos en las variables que mostraron una
distribucion no paramétrica (el sexo, la edad, el equivalente esférico, la agudeza visual, la
excavacion papilar y el numero de farmacos) se presentan como mediana* (rango
intercuartilico) y las paramétricas (la PIO) como media (+desviacion estdndar). En rojo se
sefialan los valores de las comparaciones que resultaron estadisticamente significativos y el
test empleado para su comparacion. La edad se expresa en aios. El equivalente esférico, en
dioptrias. La agudeza visual, en notacion decimal. La PIO, en milimetros de mercurio. (Fisher:
prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; TStud: test Student).

Cuando se compararon las caracteristicas demogréaficas entre los cinco
diferentes subgrupos encontramos que no existian diferencias estadisticamente
significativas de edad ni de sexo entre los subgrupos. (Tablas 2, 3, 4y 5)

Sin embargo, si se observaron diferencias significativas de algunas
caracteristicas demogréficas entre los diferentes subgrupos. Destacaron por su
significacidon estadistica los siguientes parametros: el equivalente esférico entre
los glaucomas moderado y severo, que era mayor en el subgrupo moderado
(p= 0,001; U de Mann-Whitney; Tabla 5), la excavacién papilar entre los
glaucomas moderado y severo, que fue mayor en el subgrupo de severo (p=
0,004; U de Mann-Whitney; Tabla 5) y el nimero de farmacos utilizados entre
los subgrupos de sanos e hipertensos, que obviamente fue mayor en el
subgrupo de hipertensos (p= <0,001; U de Mann-Whitney; 2). El Unico
parametro que no mostrd una diferencia estadisticamente significativa en
ningun subgrupos fue la agudeza visual (p >0,05; U de Mann-Whitney; Tablas
2,3,4y5)
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Grupo sanos

(n=22)

Hipertensos

(n=22)

Valor de P (test)

Demograficos
Sexo(Hombre/ mujer)
Edad

Datos oftalmolégicos
Equivalente esférico

Agudeza visual (fraccidon decimal
Snellen)

PIO
Excavacion papilar

Numero de farmacos

8/14

59,5%(48,5;67,25)

-0,56*(0; 0,93)

1*%(1; 1,2)

18,27(+ 1,68)
0,4*(0,1;0,7)

0*

11/11

60*(54,75;67,25)

0,37*(0; 0,75)

1*(0,8; 1,0)

17,59(+ 2,95)
0,7*(0,3; 0,8)

1*(1; 2)

0,543 (Fisher)

0,474 (UMW)

0,233 (UMW)

0,200 (UMW)

0,385 (TStud)
0,055 (UMW)

<0,001 (UMW)

Tabla 2. Comparaciones de las caracteristicas demogrdficas y oftalmoldgicas entre los
subgrupos sanos e hipertensos. Los valores obtenidos en las variables que mostraron una
distribucion no paramétrica (el sexo, la edad, el equivalente esférico, la agudeza visual, la

excavacion papilar y el nimero de farmacos) se presentan como mediana*(rango
intercuartilico) y las paramétricas (la PIO) como media (+desviacion estdandar). En rojo se
sefialan los valores de las comparaciones que resultaron estadisticamente significativos y el
test empleado para su comparacion. La edad se expresa en aios. El equivalente esférico, en
dioptrias. La agudeza visual, en notacion decimal. La PIO, en milimetros de mercurio. (Fisher:
prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; TStud: test Student)
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Hipertensos

Glaucoma leve
(n=26)

Valor de P (test)

(n=22)
Demograficos
Sexo (Hombre/mujer) 11/11
Edad 60*(54,75;67,25)

Datos oftalmoldgicos

Equivalente esférico 0,37*(0; 0,75)

Agudeza visual (fraccién 1*(0,8; 1,0)
decimal Snellen)

PIO 17,59(%2,95)
Excavacion papilar 0,7*(0,3; 0,8)
Numero de farmacos 1*(1; 2)

16/10

66*(58,75; 76)

0*(-1,25; 0,9)

0.95*(0,8; 1,00)

16,846(+ 2,30)

0,55*(0,4; 0,72)

1%(0; 2)

0,561(Fisher)

0,106 (UMW)

0,159 (UMW)

0,650 (UMW)

0,343 (TStud)

0,778 (UMW)

0,496 (UMW)

Tabla 3. Comparaciones de las caracteristicas demogrdficas y oftalmoldgicas entre los
subgrupos hipertensos y glaucoma leve. Los valores obtenidos en las variables que
mostraron una distribucion no paramétrica (el sexo, la edad, el equivalente esférico, la
agudeza visual, la excavacion papilar y el nimero de farmacos) se presentan como
mediana*(rango intercuartilico) y las paramétricas (la PIO) como media (+desviacién
estdndar). En rojo se sefialan los valores de las comparaciones que resultaron
estadisticamente significativos y el test empleado para su comparacion. La edad se expresa
en aios. El equivalente esférico, en dioptrias. La agudeza visual, en notacién decimal. La PIO,
en milimetros de mercurio. (Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney;

TStud: test Student)
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Glaucoma leve

(n=26)

Glaucoma
moderado(n=20)

Valor de P (test)

Demograficos

Sexo (Hombre / mujer)

Edad

Datos oftalmoldgicos

Equivalente esférico

Agudeza visual (fraccién
decimal Snellen)

PIO

Excavacion papilar

NuUmero de farmacos

16/10

66*(58,75; 76)

0*(-1,25; 0,9)

0.95*(0,8; 1,00)

16,84 (+2,30)

0,55*(0,4; 0,72)

1*%(0; 2)

10/10

72,5%(59; 79,75)

0,312*(-0,46; 1,50)

1*(0,8; 1)

16,2 (+) 4,21

0,75*(0,5; 0,87)

2%(1; 75)

0,552(Fisher)

0,323 (UMW)

0,172 (UMW)

0,852 (UMW)

0,510(T Stud)

0,140 (UMW)

0,094 (UMW)

Tabla 4. Comparaciones de las caracteristicas demogrdficas y oftalmoldgicas entre los
subgrupos glaucoma leve y glaucoma moderado. Los valores obtenidos en las variables que
mostraron una distribucion no paramétrica (el sexo, la edad, el equivalente esférico, la
agudeza visual, la excavacion papilar y el niumero de farmacos) se presentan como mediana*
(rango intercuartilico) y las paramétricas (la PIO) como media (+desviacion estandar). En rojo
se sefalan los valores de las comparaciones que resultaron estadisticamente significativos y
el test empleado para su comparacion. La edad se expresa en anos. El equivalente esférico,
en dioptrias. La agudeza visual, en notacion decimal. La PIO, en milimetros de mercurio.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; TStud: test Student)
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Glaucoma Glaucoma severo  Valor de P (test)
moderado (n=20) (n=38)
Demograficos
Sexo 10/10 16/22 0,591 (Fisher)
Edad 72,5*%(59; 79,75) 74*(63,25; 79) 0,743 (UMW)

Datos oftalmoldgicos

Equivalente esférico 0,312*(-0,46; 1,50) -0,75*(-2,62; 0) 0,001 (UMW)

Agudeza visual (fraccién 1*(0,8; 1) 0,8*%(0,7; 1,0) 0,142 (UMW)
decimal Snellen)

PIO 16,20 (+) 4,21 16,13 (+) 3,37 0,947(T Stud)
Excavacion papilar 0,75*(0,5; 0,87) 0,9*(0,8; 0,9) 0,004 (UMW)
Numero de farmacos 2*(1;75) 2*(1; 3) 0,622(UMW)

Tabla 5. Comparaciones de las caracteristicas demogrdficas y oftalmoldgicas entre los
subgrupos glaucoma moderado y glaucoma severo. Los valores obtenidos en las variables
que mostraron una distribucion no paramétrica (el sexo, la edad, el equivalente esférico, la
agudeza visual, la excavacion papilar y el nimero de farmacos) se presentan como mediana*
(rango intercuartilico) y las paramétricas (la PIO) como media (+desviacion estandar). En rojo
se sefalan los valores de las comparaciones que resultaron estadisticamente significativos y
el test empleado para su comparacion. La edad se expresa en anos. El equivalente esférico,
en dioptrias. La agudeza visual, en notacion decimal. La PIO, en milimetros de mercurio.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; TStud: test Student)
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4.2. ANALISIS COMPARATIVO DE LAS DIFERENTES
PRUEBAS ENTRE LOS DISTINTOS GRUPOS.

e CAMPO VISUAL ESTRATEGIA 30:2

Respecto a los resultados del campo visual estrategia 30:2 y cuando se
compararon los grupos grupo sin glaucoma y con glaucoma se observo que la
duracion de la prueba era mayor, y los indices globales (la DM, la DSM, la VFI)
y regionales (la sensibilidad foveal, la sensibilidad media de todos los sectores
(superotemporal, inferotemporal, superonasal, inferonasal) y la sensibilidad
media de todos los sectores, eran significativamente peores en el grupo con
glaucoma. Solo el didmetro pupilar no mostré diferencias significativas entre
grupos. (Tabla 6).

Sin glaucoma (n= 44) Glaucoma (n=84) Valor de P (test)

Duracién prueba 224,5%(209,75;251,75)

343,5%(291,25; 398,5) <0,001 (UMW)

Diametro pupila 5,44 (+ 0,96) 5,2 (+1,17) 0,502 (T Student)
DM -1,03%(-1,51;-0,14)  -10,25 (-16,67; -4,58) <0,001 (UMW)
DSM 1,66*(1,41;2,22) 8,86 *(4,26; 11,41) <0,001 (UMW)
VFI 99%*(99;100) 75,5*%(53; 93) <0,001 (UMW)
Sensibilidad foveal 35%(34; 36) 32*(30; 33) <0,001 (UMW)
32%(32;33) 28%*(25; 30) <0,001 (UMW)
32*(31;33) 26*(13,25; 29) <0,001 (UMW)
32%*(31;25 33) 27,5*%(19,25; 30) <0,001 (UMW)
32*(31; 33) 25%(0,75; 29) <0,001 (UMW)
CV promedio 32,42%(31,32;32,85)  26,88*(24,18; 29,04) <0,001 (UMW)

Tabla 6. Campo visual estrategia 30-2. Comparacion estadistica entre grupos sin
glaucoma y con glaucoma. DM: desviacion media; DSM: desviacion estdndar del modelo.
VFI: indice de campo visual. ST: sensibilidad superotemporal. IT: sensibilidad inferotemporal,
SN: sensibilidad supero nasal. IN: sensibilidad inferonasal. CV promedio: sensibilidad del
campo visual promedio. Los resultados de las variables paramétricas (diametro pupilar) se
presentan como media (+desviacion) y las no paramétricas (el resto) como mediana* (rango
intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se
sefalan los valores estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. El
diametro pupilar se expresa en milimetros. La sensibilidad se expresa en decibelios. (UMW:
test U de Mann-Whitney).
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Cuando se compararon los resultados del campo visual 30-2 entre los
subgrupos de sanos e hipertensos, no se encontraron diferencias entre los
parametros estudiados (la duracion de la prueba, diametro pupilar, DM, DSM,
VFI, sensibilidad foveal, sensibilidad de los sectores superotemporal,
inferotemporal, superonasal e inferonasal) y la sensibilidad media de todos los
sectores. (p>0,05). (Tabla 7)

Sanos (n=22) Hipertensos (n=22) Valor de P (test)

Duracién prueba 223%*(208,75; 287,25) 228*(211,25; 251,25) 0,981 (UMW)

Diametro pupila 5,34 (+1,04) 5,548 (+0,89) 0,499 (T Student)
DM -0,95*(-1,87; 0,27) -1,10*(-1,32; -0,14) 0,760 (UMW)
DSM 1,65%(1,38; 2,29) 1,66%(1,46; 2,18) 0,972 (UMW)
VFI 99*(98,75; 100) 99,5*(99; 100) 0,683 (UMW)
Sensibilidad foveal 35,5%(33,75; 35,5) 35%(34; 36) 0,304 (UMW)
32*(31; 33) 33*(32; 33) 0,406 (UMW)
32*(31; 33) 32*(31; 33) 1,00 (UMW)
32,5%(30,75; 33) 32*(31,5; 33) 0,797 (UMW)
32,5%(31; 33) 32*(31; 33) 0,441 (UMW)
CV promedio 32,57%(31,15; 33,05)  32,02%(31,32; 32,77) 0,647 (UMW)

Tabla 7. Campo visual estrategia 30-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
sanos e hipertensos. DM: desviacion media; DSM: desviacion estandar del modelo. VFI:
indice de campo visual. ST: sensibilidad superotemporal. IT: sensibilidad inferotemporal, SN:
sensibilidad supero nasal. IN: sensibilidad inferonasal. CV promedio: sensibilidad del campo
visual promedio. Los resultados de las variables paramétricas (diametro pupilar) se
presentan como media (+desviacion) y las no paramétricas (el resto) como mediana* (rango
intercuartilico). En rojo se seiialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. El
diametro pupilar se expresa en milimetros. La sensibilidad se expresa en decibelios. (UMW:
test U de Mann-Whitney).

Al igual que ocurrié en la comparacién entre los grupos sin glaucoma y
con glaucoma, cuando se compararon los valores obtenidos en la campimetria
30-2 entre los subgrupos hipertensos y glaucoma inicial, encontramos que
varios parametros campimétricos (la DM, la DSM, la VFI, la sensibilidad foveal,
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la sensibilidad media del sector superotemporal, del sector inferotemporal,
superonasal, inferonasal y la media de todos los sectores) fueron peores en el
grupo con glaucoma leve. La duracion de la prueba también resultd mas
prolongada (U de Mann Whitney, p= <0,001). Y en el Unico parametro del
campo visual 30-2 en el que no se observaron cambios significativos (T
Student, p= 0,988) fue en el diametro pupilar. (Tabla 8).

Hipertensos (n=22) Glaucoma leve (n=26) Valor de P (test

Duracion prueba 228%*(211,25; 251,25) 268,5*%(249,75;300,75) <0,001 (UMW)

Diametro pupilar 5,54 (+0,89) 5,55 (+1,08) 0,988 (T Student)
DM -1,10*(-1,32; -0,14) -3,73*(-4,47; -2,98) <0,001 (UMW)
DSM 1,66*(1,46; 2,18) 2,62*%(2,17; 4,17) <0,001 (UMW)
VFI 99,5*(99; 100) 95,5*%(93; 97,25) <0,001 (UMW)
Sensibilidad foveal 35%(34; 36) 33%(32; 34,25) <0,001 (UMW)
33*%(32; 33) 30%(27,5; 31) <0,001 (UMW)
32%(31; 33) 29%(26,75; 29) <0,001 (UMW)
32%*(31,5; 33) 30*(28; 31) <0,001 (UMW)
32*(31; 33) 29%(27,75; 31) <0,001 (UMW)
Promedio 32,02%(31,32; 32,77)  29,33%(28,17; 30,64) <0,001 (UMW)

Tabla 8. Campo visual estrategia 30-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
hipertensos y glaucoma leve. DM: desviacion media; DSM: desviacion estandar del modelo.
VFI: indice de campo visual. ST: sensibilidad superotemporal. IT: sensibilidad inferotemporal,

SN: sensibilidad supero nasal. IN: sensibilidad inferonasal. CV promedio: sensibilidad del
campo visual promedio. Los resultados de las variables paramétricas (diametro pupilar) se
presentan como media (+desviacion) y las no paramétricas (el resto) como mediana* (rango
intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se
sefalan los valores estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. El
diametro pupilar se expresa en milimetros. La sensibilidad se expresa en decibelios. (UMW:
test U de Mann-Whitney).

Cuando se compararon los subgrupos de glaucoma leve y moderado se
obtuvieron en seis de los nueve parametros campimétricos estudiados (la DM,
DSM, VFI, sector superonasal, inferonasal, y la media de los cuatro sectores)
resultados significativamente peores el subgrupo moderado y también una
mayor duracidon en la realizacion de la prueba (U de Mann-Whitney, p=
<0,005). Como en el resto de comparaciones, entre estos dos subgrupos no se
obtuvo diferencia estadisticamente significativa en el didmetro pupilar (T
Student, p= 0,202; Tabla 9).
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Glaucoma leve (n=26) Glaucoma moderado Valor de P (test)
(n=20)

Duracion prueba 268,5*(249,75;300,75) 351,5*%(330,75; 86,75) <0,001 (UMW)

Diametro pupilar 5,55 (+1,08) 5,11 (+1,02) 0,202 (T Student)
DM -3,73*(-4,47; -2,98) -8,97*%(-10,12; -6,73) <0,001 (UMW)
DSM 2,62%(2,17; 4,17) 7,94%(5,51; 10,634) <0,001 (UMW)
VFI 95,5%(93; 97,25) 85*(80.25; 89) <0,001 (UMW)
Sensibilidad foveal 33*%(32; 34,25) 32,5%(30,25; 33,75) 0,242 (UMW)
30%(27,5; 31) 28*(26; 30) 0,138 (UMW)
29%(26,75; 29) 28,5%(25,25; 29) 0,330 (UMW)
30%(28; 31) 28%(24; 29,75) 0,008 (UMW)
29%(27,75; 31) 26*(15,75; 28,75) 0,001 (UMW)
Promedio 29,33%(28,17; 30,64)  27,43%(26,35; 28,89) 0,004 (UMW)

Tabla 9. Campo visual estrategia 30-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
glaucoma leve y glaucoma moderado. DM: desviacion media; DSM: desviacion estdandar del
modelo. VFI: indice de campo visual. ST: sensibilidad superotemporal. IT: sensibilidad
inferotemporal, SN: sensibilidad supero nasal. IN: sensibilidad inferonasal. CV promedio:
sensibilidad del campo visual promedio. Los resultados de las variables paramétricas
(diametro pupilar) se presentan como media (+desviacion) y las no paramétricas (el resto)
como mediana* (rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente
significativos. En rojo se sefialan los valores estadisticamente significativos. La duracion se
expresa en segundos. El diametro pupilar se expresa en milimetros. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).

Del mismo modo, la comparacién de los parametros campimétricos entre
los subgrupos glaucoma moderado y severo documenté resultados
significativamente peores de todos los parametros estudiados (DM, la DSM, la
VFI, la sensibilidad foveal, la sensibilidad media del sector superotemporal, del
sector inferotemporal, superonasal, inferonasal y la media de dichos sectores)
en el subgrupo de glaucoma severo. Ademas, los pacientes con glaucoma
severo tardaron mas en hacer la prueba (U de Mann-Whitney, p= 0,039). El
diametro pupilar fue similar entre los dos grupos (T Student, p= 0,502). (Tabla
10).
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Glaucoma moderado  Glaucoma severo (n=  Valor de P (test)

(n=20) E:))

Duracion prueba 351,5*%(330,75;386,75) 392,5*(342,5; 423,25) 0,039 (UMW)

Diametro pupilar 5,11 (+1,02) 5,23 (+1,28) 0,734 (T Student)
DM -8,97*(-10,12; -6,73)  -17,45*(-23,17;-14,89) <0,001 (UMW)
DSM 7,94%(5,51; 10,634) 11,24%(9,87; 12,38) 0,001 (UMW)
VFI 85*(80.25; 89) 49*(31,75; 58,25) <0,001 (UMW)
Sensibilidad foveal 32,5%(30,25; 33,75) 30%(27; 32) 0,008 (UMW)
28*(26; 30) 26,5%(18; 29) 0,048 (UMW)
28,5%(25,25; 29) 14*(0; 26) <0,001 (UMW)
28*(24; 29,75) 20%(2,25; 27,25) 0,005 (UMW)
26*(15,75; 28,75) 6*(0; 21,00) 0,001 (UMW)
Promedio 27,43%(26,35; 28,89)  24,05%(20,63;26,04)  <0,001 (UMW)

Tabla 10. Campo visual estrategia 30-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
glaucoma moderado y glaucoma severo. DM: desviacion media; DSM: desviacion estandar
del modelo. VFI: indice de campo visual. ST: sensibilidad superotemporal. IT: sensibilidad
inferotemporal, SN: sensibilidad supero nasal. IN: sensibilidad inferonasal. CV promedio:
sensibilidad del campo visual promedio. Los resultados de las variables paramétricas
(diametro pupilar) se presentan como media (+desviacion) y las no paramétricas (el resto)
como mediana* (rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente
significativos. En rojo se sefialan los valores estadisticamente significativos. La duracion se
expresa en segundos. El diametro pupilar se expresa en milimetros. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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4. RESULTADOS

e CAMPO VISUAL ESTRATEGIA 10:2

En relacion al campo visual estrategia 10:2, al comparar los grupos sin y
con glaucoma se observaron diferencias estadisticamente significativas (U de
Mann Whitney, p= <0,001) en todos los parametros campimétricos estudiados
(DM, DMS, sensibilidad foveal, sensibilidad de todos los sectores y sensibilidad
media) tanto en su forma normal como corregida lineal siendo los valores
significativamente peores en el grupo con glaucoma. La duracién de la prueba
también result6 significativamente mayor en dicho grupo. (U de Mann Whitney,
p=<0,001) (Tabla 11).
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Sin glaucoma (n= 44)

Glaucoma (n=84)

Valor de P (test)

Duracién 304*(285; 347,25)  437*(370,5; 491,75) <0,001 (UMW)
DM -0,77%(-1,29;-0,02)  -11,1%(-17,23; -4,18) <0,001 (UMW)
DSM 1,22*( 1,06; 1,42) 8,55%(1,71; 11,7) <0,001 (UMW)
Sensibilidad foveal 35,5* (34; 36) 32%(29; 34) <0,001 (UMW)
s 31,94*(30,74; 32,94)  27,53*(22,85; 29,83) <0,001 (UMW)
I 32,45%(30,57; 33,07)  25,07*(8,80; 28,60) <0,001 (UMW)
SN corregida 32,56%(30,88; 33,30)  27,11*(22,43; 30) <0,001 (UMW)
IN corregida 32,25%(31,03; 33,17)  24,84%(13,57; 28,88) <0,001 (UMW)
ST corregida 32,51*(31,59; 33,37) 28,52%(26,92; 30,64) <0,001 (UMW)
IT corregida 33,01*(31,31;33,38)  27,98*(25,48; 30,1) <0,001 (UMW)
Media corregida 32,68*%(31,01; 33,25)  27,16%(24,49; 29,38) <0,001 (UMW)
S 31,83*(30,66; 32,83)  27,08%(18,70; 29,66) <0,001 (UMW)
I 32,33*(30,5; 33) 22,66*(3,04; 28,62) <0,001 (UMW)

32,41*(30,83; 33,16) 26,83*(16,99; 29,95) <0,001 (UMW)

31,91%*(39,87;32,79) 20,41%*(4,58; 28,95) <0,001 (UMW)

32,33%(31,5; 33,29) 28,3*%(26,66; 30,74) <0,001 (UMW)

32,74*(31,2; 33,16) 27,16*(19,45; 29,62) <0,001 (UMW)

32,5*%(30,89; 33,11) 23,3*(16,66; 28,32) <0,001 (UMW)

Tabla 11. Campo visual estrategia 10-2. Comparacion estadistica entre los grupos sin
glaucoma y con glaucoma. DM: desviacién media; DSM: desviacion standard del modelo;
sensibilidad foveal; S: sensibilidad superior; I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero

nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST: sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad
inferotemporal. Media: sensibilidad media. Como todas las variables tuvieron una
distribucién no paramétricas se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).

Al comparar los valores obtenidos en la campimetria 10-2 entre los
subgrupos sanos e hipertensos no se observaron diferencias significativas en
ninguno de los parametros estudiados ni tampoco en la duracién de la
realizacion de la prueba (U de Mann-Whitney, p >0,05). (Tabla 12)
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Sanos (n= 22) Hipertensos (n= 22) Valor de P (test)

Duracién 312,5*%(288,75; 348,5) 301,5%(283; 347) 0,63 (UMW)
DM -0,94*(-1,49; 0,42) -0,34*(-1,21; 0,05) 0,093 (UMW)
DSM 1,29*(0,99; 1,46) 1,16*(1,08; 1,37) 0,488 (UMW)
Sensibilidad foveal 35%(33,75; 36) 36*(34,75; 36) 0,448 (UMW)
S corregida 31,74*(30,75; 32,88) 32,11* (30,68; 0,655 (UMW)
33,09)
| corregida 32,16%(30,20; 33,08)  32,66*(30,99; 33,07) 0,751 (UMW)
SN corregida 31,85%(30,85; 33,32)  32,66*(30,99; 33,30) 0,760 (UMW)
IN corregida 31,91*(30,91; 33,22)  32,60*(31,03; 33,08) 0,573 (UMW)
ST corregida 32,41*(31,57; 33,80)  32,51*(31,72; 33,32) 0,733 (UMW)
IN corregida 32,42%(31,21; 33,30)  33,14*(31,38; 33,61) 0,481 (UMW)
Media corregida 32,09%(30,94; 33,30)  32,69*(31,12; 33,10) 0,814 (UMW)
S 31,66%(30,66; 32,83)  31,91*(30,62; 33,04) 0,769 (UMW)
I 32%*(30,08; 33) 32,49%(30,5; 33) 0,850 (UMW)
31,83*(30,79; 33,16) 32,5*%(30,95; 33,16) 0,925 (UMW)
31,66*(30,66; 32,66) 32,5*%(31; 33,04) 0,275 (UMW)
32,33%(31,45; 33,66) 32,25%(31,58-; 33,2) 0,664 (UMW)
32,25%(31,12; 33,16) 33*(31,2; 33,33) 0,564 (UMW)
31,88*(30,82; 33,12) 32,51%*(31; 32,97) 0,787 (UMW)

Tabla 12. Campo visual estrategia 10-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
sanos e hipertensos. DM: desviacion media; DSM: desviacion standard del modelo;
sensibilidad foveal; S: sensibilidad superior; I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero
nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST: sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad
inferotemporal. Media: sensibilidad media. Como todas las variables tuvieron una
distribucién no paramétricas se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).

Sin embargo, al confrontar los resultados del campo visual 10-2 entre los
subgrupos de hipertensos y de glaucoma leve, se obtuvieron diferencias
estadisticamente significativas (U de Mann-Whitney; p <0,05) en todos los
pardmetros estudiados (tabla 13)
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4. RESULTADOS

CV 10:2

Duracion

DM

DSM

Sensibilidad foveal

S corregida

| corregida

SN corregida

IN corregida

ST corregida

IN corregida
Media corregida
S

Hipertensos (n= 22)
301,5%(283; 347)
-0,34*(-1,21; 0,05)
1,16*(1,08; 1,37)
36*(34,75; 36)
32,11*(30,68; 33,09)
32,66*(30,99; 33,07)
32,66*(30,99; 33,30)
32,60*(31,03; 33,08)
32,51*(31,72; 33,32)
33,14*(31,38; 33,61)
32,69*(31,12; 33,10)
31,91*(30,62; 33,04)
32,49*(30,5; 33)
32,5%(30,95; 33,16)
32,5%(31; 33,04)
32,25*(31,58; 33,2)
33*(31,2; 33,33)

32,51*(31; 32,97)

Glaucoma leve (n=26)

371,5*(308,25; 425)
-3,79%(-5,43; -1,48)
1,57%(1,18; 7,02)
33*(30,75; 34)
29,76*(27,82; 31,93)
28,15*(26,66; 31,40)
29,98*(28,58; 31,50)
29,09%(27,7; 31,94)
29,79*(28,4; 31,54)
29,86*(27,84; 31,58)
29,5%(28,02; 31,54)
29,49%(27,7; 31,7)
28,41*(26,12; 31,29)
29,91*(28,5; 31,33)
29,25*%(27,58; 31,83)
29,74*(28,31; 31,45)
29,66*(27,45; 31,45)

28,61*(26,85; 32,40)

Valor de P (test)
0,006 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
0,002 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,002 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)

0,002 (UMW)

Tabla 12. Campo visual estrategia 10-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
hipertensos y glaucoma leve. DM: desviacion media; DSM: desviacion standard del modelo;
sensibilidad foveal; S: sensibilidad superior; I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero
nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST: sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad
inferotemporal. Media: sensibilidad media. Como todas las variables tuvieron una
distribucién no paramétricas se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se

expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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4. RESULTADOS

Cuando se compararon los resultados entre los subgrupos de glaucoma
leve y glaucoma moderado se obtuvieron diferencias estadisticamente
significativas: mayor duracién de la prueba, peores indices globales (DM,
DSM, sensibilidad media) y menor sensibilidad del sector inferonasal, tanto en
su valor normal como el corregido lineal (U de Mann-Whitney; p <0,05) para el
subgrupo moderado. El resto de parametros no mostraron diferencias
significativas (Tabla 14).
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Duracion

DM

DSM

Sensibilidad foveal

S corregida
| corregida
SN corregida

IN corregida

ST corregida

IN corregida

Media corregida

S

Glaucoma leve(n=26)

371,5%(308,25; 425)
-3,79%(-5,43; -1,48)
1,57*(1,18; 7,02)
33*(30,75; 34)
29,76*(27,82; 31,93)
28,15*(26,66; 31,40)
29,98*(28,58; 31,50)
29,09%(27,7; 31,94)
29,79%(28,4; 31,54)
29,86*(27,84; 31,58)
29,5%(28,02; 31,54)
29,49%(27,7; 31,7)
28,41%(26,12; 31,29)
29,91*(28,5; 31,33)
29,25%(27,58; 31,83)
29,74*(28,31; 31,45)
29,66*(27,45; 31,45)

28,61*(26,85; 32,40)

Glaucoma moderado
(n=20)

431,5 (375; 488)
-7,81%(-12,69; -4,15)
5,46%(1,62; 9,77)
33(30; 34)
28,24*(27,18; 31,63)
26,56%(17,14; 29,42)
28,30%(25,32; 31,47)
27,23*(19,25; 28,99)
28,83*(27,37; 31,63)
28,74*(27,87; 30,72)
28,02*(26,54; 30,62)
28,41*(26,33; 31,54)
26,41*(8,12; 29,33)
28,58*(24,99; 31,37)
26,83*(14,33; 28,91)
29,74*(27,66; 31,54)
28,08*(24,49; 30,62)

25,41*(21,97; 28,44)

Valor de P (test)

0,017 (UMW)
0,019 (UMW)
0,037 (UMW)
0,944 (UMW)
0,369 (UMW)
0,067 (UMW)
0,135 (UMW)
0,027 (UMW)
0,419 (UMW)
0,330 (UMW)
0,116 (UMW)
0,346 (UMW)
0,092 (UMW)
0,138 (UMW)
0,034 (UMW)
0,557 (UMW)
0,119 (UMW)

0,020 (UMW)

Tabla 14. Campo visual estrategia 10-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
glaucoma leve y glaucoma moderado. DM: desviacién media; DSM: desviacion standard del
modelo; sensibilidad foveal; S: sensibilidad superior; I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad
supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST: sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad

inferotemporal. Media: sensibilidad media. Como todas las variables tuvieron una
distribucién no paramétricas se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se

expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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4. RESULTADOS

Cuando se compararon los subgrupos moderado y severo ocurrid lo
mismo que en la comparacién no glaucoma-glaucoma e hipertensos-glaucoma
leve; se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas (U de Mann-
Whitney; p <0,05) en relacion a todos los parametros estudiados (tabla 15) a
expensas de peores valores para el subgrupo mas patoldgico.
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4. RESULTADOS

Glaucoma moderado

Glaucoma severo (n=

Valor de P (test)

(n=20) 38)
Duracién 431,5°(375; 488) 472,5%(425,25; 526,5) 0,045 (UMW)
DM -7,81%(-12,69; -4,15) -17,16%(-24,22;-12,81) <0,001 (UMW)
DSM 5,46%(1,62; 9,77) 10,88*(8,55; 12,35) 0,022 (UMW)
Sensibilidad foveal 33*(30; 34) 31*(27; 32) 0,004 (UMW)
S corregida 28,24*%(27,18;31,63)  23,82%(16,59; 26,90) <0,001 (UMW)
| corregida 26,56%(17,14; 29,42)  14,15*%(2,68; 21,23) 0,003 (UMW)
SN corregida 28,30%(25,32; 31,47)  22,66%(11,22; 26,37) <0,001 (UMW)
IN corregida 27,23%(19,25; 28,99)  15,79%(5,34; 22,27) <0,001 (UMW)
ST corregida 28,83*%(27,37;31,63)  27,07%(22,88; 29,52) 0,003 (UMW)
IN corregida 28,74*(27,87;30,72)  25,92*%(22,52; 28,02) <0,001 (UMW)
Media corregida 28,02*%(26,54; 30,62)  24,84*(20,65; 26,52) <0,001 (UMW)
S 28,41*%(26,33;31,54)  20,41*(11,5; 26,54) <0,001 (UMW)
I 26,41%(8,12; 29,33) 8,66*(1,37; 16,95) 0,004 (UMW)
28,58%(24,99;31,37)  19,16*(4,79; 26,91) <0,001 (UMW)
26,83*(14,33; 28,91) 6,83%(2,12; 18,54) 0,001 (UMW)
29,74*%(27,66; 31,54)  26,91%(21,08; 29,24) 0,001 (UMW)
28,08*(24,49; 30,62)  21,99%(14,83; 26,29) 0,001 (UMW)
25,41*%(21,97; 28,44)  17,31%(13,20; 21,88) <0,001 (UMW)

Tabla 15. Campo visual estrategia 10-2. Comparacion estadistica entre los subgrupos
glaucoma moderado y glaucoma severo. DM: desviacion media; DSM: desviacion standard
del modelo; sensibilidad foveal; S: sensibilidad superior; I: sensibilidad inferior; SN:
sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST: sensibilidad superotemporal; IT:
sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media. Como todas las variables tuvieron
una distribucion no paramétricas se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo
se sefalan los valores estadisticamente significativos. En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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4. RESULTADOS

e MP1

Por ultimo, se compararon los resultados obtenidos en la uUltima prueba
funcional del estudio, la microperimetria de los 10 grados centrales, entre los
diferentes grupos y subgrupos.

Cuando se compararon los valores obtenidos en la microperimetria entre
los grupos sin y con glaucoma, se obtuvieron resultados significativamente
peores en todas las sensibilidades estudiadas (sensibilidad foveal, sensibilidad
central, sensibilidades de todos los sectores, tanto en sus valores normales
como corregidos), (U de Mann-Whitney; p <0,05); en la duracion de la prueba,
que fue mayor en el grupo glaucomatoso (U de Mann-Whitney; p< 0,05);
también en la estabilidad de la fijacién (Chi-cuadrado de Pearson; p= 0,006)
qgue fue inestable o parcialmente inestable el grupo glaucomatoso. En el Unico
parametro en el que no se observaron diferencias significativas fue en el tipo de
fijacion (Prueba exacta de Fisher; p= 0,056; Tabla 16)
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Sin glaucoma (n= 44)
Duracion 354,5%(158,25;
Sensibilidad Foveal 20*(18,25;20)
Central corregida 20*(19,44;20)

S corregida 19,45*(18,26; 20)

| corregida 20*(19,22; 20)
SN corregida 20*(18,87;20)

IN corregida 20*(19,88; 20)

ST corregida 19,65*(18,99;20)

IT corregida 20*(19,63; 20)
Media corregida 19,75%*(19,22; 20)
Fijacion (c/pc) 40/4

39/3/2

Estabilidad f(e/ri/i)

Sensibilidad central 20*(19,25; 20)
S 19,5*(18,04;20)
20*(19,16;20)
20%(18,74; 20)
20%*(19,87; 20)
19,58*(18,66; 20)

20*(19,58; 20)

19,72*(19,05; 20)

Con glaucoma (n= 84)
695,5*(494; 907,75)
12*(4; 18)
15,31%(12,86; 18,25)
13,68*(8,41; 16,83)
11,4*(0,1; 17,07)
16,12*(13,17; 18,33)
16,57%(10,23; 18,81)
14,64*(9,63; 17,78)
12*(1,96; 17,16)
14,65%(11,29; 17,47)
64/20
53/26/5
14,37*(10,31; 16,75)
12,91%(6,41; 17,08)
8,53*(0,0; 16,12)
15,74*(11,83; 18)
14,66*(7,91; 18,5)
13,66*(6,37; 17,62)
10,33*(1,25; 16,79)

11,97*(6,83; 15,75)

Valor de P (test)

<0,001 (UMW)

<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,056 (Fisher)
0,006 (Pearson)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)

<0,001 (UMW)

Tabla 16. Microperimetria. Comparacion estadistica entre los grupos sin glaucoma y
con glaucoma. Duracién; Sensibilidad foveal, Sensibilidad central; S: sensibilidad superior; I:
sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST:
sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media; tipo
de fijacion (central o paracentral) estabilidad de la fijacion (estable, relativamente inestable
o inestable) Como todas las variables tuvieron una distribucion no paramétricas se presentan
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente

significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se expresa en decibelios.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; Pearson: Chi-cuadrado de
Pearson)
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4. RESULTADOS

Cuando se compararon los valores obtenidos en la microperimetria entre
los subgrupos sanos e hipertensos no se obtuvieron diferencias significativas ni
en el tipo de fijacion (Prueba exacta de Fisher; p= 0,607), ni en la estabilidad de
la fijacion (Chi-cuadrado de Pearson; p= 0,836), ni en el resto de parametros
estudiados, incluida la duracién de la prueba (U de Mann-Whitney; p> 0,05).
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4. RESULTADOS

MP1

Duracion

Sensibilidad foveal
Central corregida
S corregida

| corregida

SN corregida

IN corregida

ST corregida

ST corregida

Media corregida

Fijacién (c/pc)

Estabilidad (e/ri/i)

Sensibilidad central

)

Sanos (n= 22)
389*(166; 515,5)
20*(16; 20)
20*(19,56; 20)
19,04*(18,23; 20)
19,78*(19,26; 20)
20*(18,78; 20)
20*(20; 20)
19,56*(19,03; 20)

20*(19,77; 20)

19,69%*(19,21; 19,95)

19/3
19/2/1
19,87%(19,25; 20)
19,33*(18; 20)
19,91*(19,16; 20)
20*(18,66; 20)
20*(20; 20)
19,5%(18,79; 20)
20*(19,74; 20)

19,63*(19,05; 20)

Hipertensos (n= 22)
301%*(282; 347,75)
20*(18,75; 20)
20*(19,1; 20)
20%*(18,39; 20)
20*(18,79; 20)
20%(19,12; 20)
20%*(19,49; 20)
20%*(18,76; 20)
20%*(19,47; 20)
19,97*(19,04; 20)
21/1
20/1/1
20*(18,75; 20)
20%*(18,24; 20)
20%*(18,62; 20)
20%*(18,99; 20)
20%*(19,37; 20)
20*(18,62; 20)
20%*(19,41; 20)

19,83*(18,86; 20)

Valor de P (test)

0,796 (UMW)
0,352 (UMW)
0,938 (UMW)
0,224 (UMW)
0,599 (UMW)
0,928 (UMW)
0,287 (UMW)
0,493 (UMW)
0,978 (UMW)
0,346 (UMW)
0,607 (Fisher)
0,836 (Pearson)
0,827 (UMW)
0,437 (UMW)
0,775 (UMW)
0,928 (UMW)
0,308 (UMW)
0,509 (UMW)
0,967 (UMW)

0,623 (UMW)

Tabla 17. Microperimetria. Comparacion estadistica entre los subgrupos sanos e
hipertensos. Duracién; Sensibilidad foveal, Sensibilidad central; S: sensibilidad superior; I:
sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST:
sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media; tipo
de fijacion (central o paracentral) estabilidad de la fijacion (estable, relativamente inestable
o inestable) Como todas las variables tuvieron una distribucion no paramétricas se presentan
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente
significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se expresa en decibelios.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; Pearson: Chi-cuadrado de
Pearson)
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4. RESULTADOS

Practicamente de igual modo al descrito para la comparacion entre no
glaucomas y glaucomas, cuando se compararon los valores de la
microperimetria entre los subgrupos de hipertensos y de glaucoma leve, se
obtuvieron diferencias significativas en todos los pardmetros estudiados: en el
tipo de fijacion (Prueba exacta de Fisher; p= 0,028), la estabilidad de la fijacion
(Chi-cuadrado de Pearson; p= 0,028), la duracion de la prueba, que fue mayor
en el grupo de glaucoma leve (U de Mann-Whitney; p< 0,05), y en el resto de
parametros relativos a la sensibilidad (U de Mann-Whitney; p< 0,05) con
peores resultados siempre en el grupo de glaucoma leve (Tabla 18).
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4. RESULTADOS

MP1

Duracion

Sensibilidad foveal
Central corregida
S corregida

| corregida

SN corregida

IN corregida

ST corregida

ST corregida

Media corregida

Fijacién /c/pc)

Estabilidad (e/ri/i)
Sensibilidad central

)

Hipertensos (n= 22)
301%*(282; 347,75)
20*(18,75; 20)
20%*(19,1; 20)
20*(18,39; 20)
20*(18,79; 20)
20%*(19,12; 20)
20*(19,49; 20)
20*(18,76; 20)
20*(19,47; 20)
19,97%*(19,04; 20)
21/1
20/1/1
20*(18,75; 20)
20*(18,24; 20)
20*(18,62; 20)
20*(18,99; 20)
20*(19,37; 20)
20*(18,62; 20)
20*(19,41; 20)

19,83*(18,86; 20)

Glaucoma leve(n=26)
640*(403; 968,75)
17*(11,25; 20)
17,42%(14,99; 19,77)
16,38%(13,35; 18,31)
17%(11,91; 19,60)
17,92*(15,83; 19,22)
18,85%(15,44; 19,88)
17,57%(15,16; 9,223)
17,91%*(14,59; 19,84)
17,66*(14,31; 19,29)
18/8
15/9/2
17*(14,25; 19,75)
16,41*(12,12; 18,66)
15,83*(10,66; 19,37)
17,66*(15,66; 18,7)
18,5*%(14,45; 20)
17,33*(14,74; 19)
17,33*(13,45; 19,72)

16,13*(13,41; 18,44)

Valor de P (test)

0,007 (U MW)
0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,028 (Fisher)
0,028 (Pearson)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)

<0,001 (UMW)

Tabla 18. Microperimetria. Comparacion estadistica entre los subgrupos hipertensos y
glaucoma leve. Duracion; Sensibilidad foveal, Sensibilidad central; S: sensibilidad superior; I:
sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST:
sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media; tipo
de fijacion (central o paracentral) estabilidad de la fijacion (estable, relativamente inestable
o inestable) Como todas las variables tuvieron una distribucion no paramétricas se presentan
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente
significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se expresa en decibelios.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; Pearson: Chi-cuadrado de
Pearson)
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4. RESULTADOS

Cuando se compararon los valores de la microperimetria entre los
subgrupos de pacientes con glaucoma leve y glaucoma moderado solo se
obtuvieron diferencias significativas en 2 parametros, el sector superotemporal
corregido y el infero temporal sin corregir, ambos con sensibilidades mas
pequefias en el grupo de glaucoma moderado. Sin embargo no se encontraron
diferencias significativas entre el resto de parametros estudiados, en la
duracion de la prueba, en la sensibilidad foveal, en la central, en el tipo y
estabilidad de fijacion y en el resto de sectores, (U de Mann-Whitney; p> 0,05),
ni en el tipo de fijacion (Prueba exacta de Fisher; p= 0,749), ni en la estabilidad
de la fijacién (Chi-cuadrado de Pearson; p= 0,926). (Tabla 19)
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Duracién
Sensibilidad foveal
Central corregida
S corregida

| corregida

SN corregida

IN corregida

ST corregida

ST corregida

Media corregida

Fijacion (c/pc)

Estabilidad (e/ri/i)
Sensibilidad central
S

Glaucoma leve

640*(403; 968,75)
17*(11,25; 20)
17,42*(14,99; 19,77)
16,38*(13,35; 18,31)
17*(11,91; 19,60)
17,92*(15,83; 19,22)
18,85*%(15,44; 19,88)
17,57*%(15,16;19,223)
17,91*(14,59; 19,84)
17,66*(14,31; 19,29)
18/8
15/9/2
17*(14,25; 19,75)
16,41*(12,12; 18,66)
15,83*(10,66; 19,37))
17,66*(15,66; 18,7)
18,5%(14,45; 20)
17,33*%(14,74; 19)
17,33*%(13,45; 19,72)

16,13*(13,41; 18,44)

(n=26) Glaucoma moderado (n= 20)

688*(423,25; 849,5)
14*(12; 20)
16,89%(14,28; 18,68)
16,34*(12,04; 18,74)
13,79%(1,79; 17,76)
17,33*%(13,99; 19,30)
17,83*(14,44; 18,97)
16,56*(13,41; 19,56)
15,55%(6,58; 17,16)
16,29%(14,08; 17,72)
15/5
12/6/2
15,75%(13,62; 17,43)
16,24*(11,08; 18,45)
12,08*(0,66; 17,54)
17,66*(13,79; 19,20)
15%(12,41; 18,79)
16,66*(12,33; 19,50)
13,75%(2,45; 17,12)

13,70%(11,15; 16,29)

Valor de P (test)
0,894 (UMW)
0,870 (UMW)
0,351 (UMW)
0,991 (UMW)
0,076 (UMW)
0,824 (UMW)
0,221 (UMW)
0,527 (UMW)
0,024 (UMW)
0,240 (UMW)
0,749 (Fisher)

0,926 (Pearson)
0,183 (UMW)
0,799 (UMW)
0,079 (UMW)
0,903 (UMW)
0,138 (UMW)
0,929 (UMW)
0,042 (UMW)

0,129 (UMW)

Tabla 19. Microperimetria. Comparacion estadistica entre los subgrupos glaucoma
leve y glaucoma moderado. Sensibilidad foveal, Sensibilidad central; S: sensibilidad superior;
I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal; ST:
sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media; tipo
de fijacion (central o paracentral) estabilidad de la fijacion (estable, relativamente inestable
o inestable) Como todas las variables tuvieron una distribucion no paramétricas se presentan
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores estadisticamente
significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se expresa en decibelios.
(Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney; Pearson: Chi-cuadrado de

Pearson)
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En contraste con los anteriores resultados, cuando se compararon los
resultados de la microperimetria entre los subgrupos de pacientes con
glaucoma moderado y severo se obtuvieron diferencias significativas en todos
los pardmetros de sensibilidad (U de Mann-Whitney; p< 0,05); no
obteniéndose diferencias estadisticamente significativas ni en la duracion del
test (U de Mann-Whitney, p=0,390), ni en el tipo de fijacion (Prueba exacta de
Fisher; p= 0,734) ni en la estabilidad de la fijacion (Chi-cuadrado de Pearson;
p= 0,467). (Tabla 20)
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Duracién
Sensibilidad foveal
Central corregida
S corregida

| corregida

SN corregida

IN corregida

ST corregida

ST corregida

Media corregida

Fijacién (c/pe)

Estabilidad (e/ri/i)
Sensibilidad central
S

Glaucoma moderado (n= 20)

688*(423,25; 849,5)
14*(12; 20)
16,89%(14,28; 18,68)
16,34*(12,04; 18,74)
13,79*(1,79; 17,76)
17,33*(13,99; 19,30)
17,83*(14,44; 18,97)
16,56*(13,41; 19,56)
15,55*%(6,58; 17,16)
16,29*%(14,08; 17,72)
15/5
12/6/2
15,75%(13,62; 17,43)
16,24*(11,08; 18,45)
12,08*(0,66; 17,54)
17,66*(13,79; 19,20)
15%(12,41; 18,79)
16,66*(12,33; 19,50)
13,75%(2,45; 17,12)

13,70*(11,15; 16,29)

Glaucoma severo(n=38)

723*(566,75;1009,25)
7,5%(0; 13,5)
13,58*(9,98; 15,30)
9,33*%(2,09-13,99)
1,78%(0.0; 11,98)
13,96*(8,93; 16,11)
13,11%(7,47; 17,05)
10,24*(4,51; 13,68)
5,09%(0; 11,47)
11,68*(7,85; 1428)
31/7
26/11/1
10,5%(6,18; 14,81)
7,41%(1,45; 12,97)
1,33*(0; 8,66)
12,74*(6,69; 15,58)
11,74%(4,91; 15,08)
6,66*(1,95; 13,04)
2,49%(0; 9,74)

7,90*(4,13; 11,31)

Valor de P (test)
0,390 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,005 (UMW)
0,004 (UMW)
0,003 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,004 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,734 (Fisher)
0,467 (Pearson)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,011 (UMW)
0,001 (UMW)
0,007 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,003 (UMW)

<0,001 (UMW)

Tabla 20. Microperimetria. Comparacion estadistica entre los subgrupos glaucoma
moderado y glaucoma severo. Sensibilidad foveal, Sensibilidad central; S: sensibilidad
superior; I: sensibilidad inferior; SN: sensibilidad supero nasal; IN: sensibilidad infero nasal;
ST: sensibilidad superotemporal; IT: sensibilidad inferotemporal. Media: sensibilidad media;
tipo de fijacion (central o paracentral) estabilidad de la fijacion (estable, relativamente
inestable o inestable) Como todas las variables tuvieron una distribucion no paramétricas se
presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se expresa en segundos. La sensibilidad se
expresa en decibelios. (Fisher: prueba exacta de Fisher; UMW: test U de Mann-Whitney;
Pearson: Chi-cuadrado de Pearson))

-100 -



4. RESULTADOS

e OCT MACULAR

® (Capa ganglionar y plexiforme interna (GCLIPL) del area
macular

La primera capa a estudiar dentro del area macular fue la capa de células
ganglionares y plexiforme interna (GCLIPL) del area macular entre el grupo sin
y con glaucoma. Al comparar los distintos pardmetros (el grosor medio, minimo
y de los diferentes sectores superior, inferior, temporales y nasales) se puso de
manifiesto la diferencia estadisticamente significativa en todos ellos (U de
Mann-Whitney, p<0,001), siendo sus grosores significativamente menores en el
grupo glaucomatoso. (Tabla 21)

Valor de P (test)

OCT macula GCLIPL Sin glaucoma (n=44) Con Glaucoma (n= 84)

<0,001 (UMW)

Media GCLIPL 81%(77;81) 63*(50,5; 75)

Minimo GCLIPL 78,5%(72,25; 84) 51,5%(33; 66,75) <0,001 (UMW)
GCLIPL ST 80%*(75,25; 85,75) 62,5%(51; 75,5) <0,001 (UMW)
GCLIPL S 81*(78; 85) 62,5*(50,5; 78) <0,001 (UMW)
GCLIPL SN 84*(79; 86) 69,5*%(50,75; 81,75) <0,001 (UMW)
GCLIPLIN 81*(77,25; 87) 64,5*%(54; 79,75) <0,001 (UMW)
GCLIPLI 80*(74,25; 86) 59%*(52; 73,5) <0,001 (UMW)

GCLIPLTI 80,5*(77; 86) 58*(50; 73) <0,001 (UMW)

Tabla 21. Tomografia de coherencia éptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de células ganglionares y plexiforme interna en el drea
macular (GCLIPL). Comparacion estadistica entre los grupos sin glaucoma y con glaucoma.
ST: superotemporal; S: superior; SN: superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; Tl: temporal
inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no paramétrica se presentan como
mediana*(rango intercuartilico. En rojo se sefialan las comparaciones que fueron
estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).

Sin embargo, cuando se compararon los grosores grosor medio, minimo y
de los diferentes sectores (superior, inferior, temporales y nasales) de esta
capa entre los subgrupos sanos e hipertensos no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en ninguno de los parametros (U de Mann-
Whitney, p>0,05). (Tabla 22)
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OCT macular GCLIPL Sanos(n= 22) Hipertensos (n= 22) Valor de P (test)

Media GCLIPL 82%*(77; 85) 80*(75,75; 86) 0,707 (UMW)

Minimo GCLIPL 79,5%(73,75; 82,5) 78*(67,5; 86) 0,385 (UMW)
GCLIPLTS 80*(76,75; 83,5) 79,5%(70; 86,25) 0,613 (UMW)
GCLIPLS 82*(79; 85,25) 81*(73,75; 85) 0,279 (UMW)
GCLIPL SN 82*(78,75; 86,75) 83*(78,25; 86,25) 0,796 (UMW)
GCLIPLIN 82,5%(77; 86,25)) 80,5%(77,5; 89) 0,981 (UMW)
GCLIPL I 82*(73,75; 85,5) 79*(75; 86,25) 0,851 (UMW)

GCLIPLIT 81*(77; 86,25) 80,5*(75,75; 86,25) 0,597 (UMW)

Tabla 22. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de células ganglionares y plexiforme interna en el drea
macular (GCLIPL). Comparacion estadistica entre los subgrupos sanos e hipertensos. ST:
superotemporal; S: superior; SN: superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal
inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no paramétrica se presentan como
mediana*(rango intercuartilico. En rojo se sefialan las comparaciones que fueron
estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).

Cuando se compararon los grosores de la capa GCLIPL entre los
subgrupos hipertensos y glaucoma leve se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en casi todas las variables analizadas (U de
Mann-Whitney, p>0,05), excepto en los sectores inferior e inferonasal (U de
Mann-Whitney, p>0,05) (Tabla 23)
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OCT macular GCLIPL  Hipertensos (n= 22) Glaucoma leve Valor de P (test)

(n=26)

Media GCLIPL 80%*(75,75; 86) 74*(63; 81) 0,016 (UMW)

Minimo GCLIPL 78*(67,5; 86) 59*%(49,5; 79) 0,003 (UMW)
GCLIPL ST 79,5*%(70; 86,25) 76,5%(61,75; 79) 0,033 (UMW)
GCLIPLS 81*(73,75; 85) 73*(54; 81,25) 0,024 (UMW)
GCLIPL SN 83*(78,25; 86,25) 80,5*(63,5; 84) 0,042 (UMW)
GCLIPL IN 80,5%(77,5; 89) 79,5*(64; 83,25) 0,178 (UMW)
GCLIPLI 79%(75; 86,25) 72*(57; 82,25) 0,050 (UMW)

GCLIPLTI 80,5*(75,75; 86,25) 76*(58,5; 81) 0,017 (UMW)

Tabla 23. Tomografia de coherencia dptica macular. Capa de células ganglionares y
plexiforme interna del drea macular (GCLIPL). Grosor medio, minimo y en los diferentes
sectores de la capa de células ganglionares y plexiforme interna en el drea macular (GCLIPL).
Comparacion estadistica entre los subgrupos hipertensos y glaucoma leve. ST:
superotemporal; S: superior; SN: superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal
inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no paramétrica se presentan como
mediana (rango intercuartilico. En rojo se sefialan las comparaciones que fueron
estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).

Sin embargo, cuando se compararon los espesores de la GCLIPL entre
los subgrupos glaucoma leve y glaucoma moderado, no se encontraron
diferencias significativas en ninguno de los valores (U de Mann-Whitney,
p>0,05) (Tabla 24)
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OCT macular GCLIPL Glaucoma leve Glaucoma moderado Valor de P (test)
(n=26) (n=20)

Media GCLIPL 74*(63; 81) 0,335 (UMW)

69*(61,75; 76)

Minimo GCLIPL 59*(49,5; 79) 60,5*(47,5; 66,75) 0,444 (UMW)
GCLIPL ST 76,5%(61,75; 79) 69*(58,25; 74) 0,277 (UMW)
GCLIPLS 73*(54; 81,25) 72*(60,25; 79,5) 0,938 (UMW)
GCLIPL SN 80,5%(63,5; 84) 75*(60,75; 80,75) 0,202 (UMW)
GCLIPLIN 79,5*(64; 83,25) 71,5%(60,5; 78,5) 0,137 (UMW)
GCLIPL I 72*(57; 82,25) 66*(56,25; 75,75) 0,258 (UMW)
76*(58,5; 81) 63*(51,25; 0,105 (UMW)
72,25)

Tabla 24. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de células ganglionares y plexiforme interna en el drea
macular (GCLIPL). Comparacion estadistica entre los subgrupos glaucoma leve y moderado.
ST: superotemporal; S: superior; SN: superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal
inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no paramétrica se presentan como
mediana (rango intercuartilico. En rojo se seiialan las comparaciones que fueron
estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).

Sin embargo, cuando se compararon los subgrupos glaucoma moderado
y glaucoma severo de nuevo encontramos diferencias estadisticamente
significativas en todos los parametros (U de Mann-Whitney, p<0,05). (Tabla 25)
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OCT macular GCLIPL  Glaucoma moderado Glaucoma Severo Valor de P (test)

(n=20) (n=38)

0,001 (UMW)

Media GCLIPL 69*(61,75; 76)

56,5%(44,75; 62)
Minimo GCLIPL 60,5%(47,5; 66,75) 46,5*(16; 53) 0,005 (UMW)
GCLIPL ST 69*(58,25; 74) 54,5%(47,75; 62) 0,001 (UMW)
GCLIPLS 72*(60,25; 79,5) 58*(47,75; 71,25) 0,012 (UMW)
GCLIPL SN 75*(60,75; 80,75) 58,5%(46,25; 72,75) 0,034 (UMW)
GCLIPLIN 71,5*(60,5; 78,5) 55*(47,75; 64,25) 0,003 (UMW)
GCLIPLI 66*(56,25; 75,75) 56*(48,25; 59,25) 0,003 (UMW)

GCLIPLTI 63*(51,25; 72,25) 55,5%(43,5; 58) 0,003 (UMW)

Tabla 25. Tomografia de coherencia éptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de células ganglionares y plexiforme interna en el drea
macular (GCLIPL). Comparacion estadistica entre los subgrupos glaucoma moderado y

severo. ST: superotemporal; S: superior; SN: superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI:
temporal inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no paramétrica se presentan
como mediana (rango intercuartilico. En rojo se sefialan las comparaciones que fueron
estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).
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e Capa de fibras nerviosas del area macular.

Dentro del area macular se determiné también el espesor de la capa de
fibras nerviosas. Cuando se compararon el grosor medio, el minimo y el de los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL) del area macular
entre los grupos sin glaucoma y con glaucoma se encontraron diferencias
estadisticamente significativas (U de Mann-Whitney, p<0,001), y los valores
eran menores en el grupo glaucoma que en los libres de enfermedad. So6lo un
grosor, el, el grosor minimo no presentd una diferencia significativas entre los
grupos (0,210 T Student) (Tabla 26).

32,5%(30,25; 34) 24,5%(19; 31,75) <0,001 (UMW)
12,86 (+3,9) 8,6 (+6,35) 0,210 (T Student)
23%(19,25;24) 19*(13,25; 23) 0,001 (UMW)
35%(33; 38) 30,5%(19; 36) <0,001 (UMW)
37*(35; 40) 33*(24; 39) <0,001 (UMW)
39%(36,25; 40,75) 30%(19,25; 38) <0,001 (UMW)
37*(34; 39) 28*(15; 36) <0,001 (UMW)
25%(22,25; 26) 18*(12,25; 24) <0,001 (UMW)

Tabla 26. . Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL). Comparacion estadistica entre los
grupos sin glaucoma y con glaucoma. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Los resultados de las variables
las paramétricas (grosor minimo) se presentan como media (+desviacion estandar) y no
paramétricas (el resto) se presentan como mediana*(rango intercuartilico) y En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. El grosor se expresa en micras. (UMW:
test U de Mann-Whitney).

Cuando se compararon los espesores de la RNFL entre los subgrupos
sanos e hipertensos, entre hipertensos y glaucomas leves y entre glaucomas
leves y glaucomas avanzados no se encontraron diferencias (tabla 27) (tabla
28) (tabla 29).
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33,5*%(30,75; 35) 32*(29,5; 34) 0,118 (UMW)
13,77 (+4,01) 11,95 (+3,65) 0,124 (T Student)
24*(21; 24,25) 22*(19; 24) 0,146 (UMW)
35%(34; 37,25) 35%(30; 38) 0,493 (UMW)
36,5%(35 41) 37,5%(32,75;39,25) 0,509 (UMW)
39*(36,75; 42,5) 38*(35; 40) 0,144 (UMW)
38*(33,75; 40,25) 36*(34, 37,25) 0,087 (UMW)
25*(22,75; 26,25) 25%(22; 26) 0,313 (UMW)

Tabla 27. Tomografia de coherencia éptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL). Comparacion estadistica entre los
subgrupos sanos e hipertensos. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector superonasal; IN:
inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Los resultados de las variables las paramétricas

(grosor minimo) se presentan como media (+desviacion estdndar) y no paramétricas (el
resto) se presentan como mediana (rango intercuartilico) y En rojo se sefialan los valores
estadisticamente significativos. El grosor se expresa en micras. (UMW: test U de Mann-
Whitney).
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32*%(29,5-34)

11,95 (+-3,65)
22%(19; 24)
35%(30; 38)
37,5%(32,75; 39,25)
38*(35; 40)
36*(34; 37,25)

25%(22; 26)

30*(24,75; 32,25)
9,65 (+ 4,91)
21,5%(17,75; 23,25)
33%(25,25; 36)
34,5%(31; 40)
37%(32; 41,5)
34%(29; 38,25)

23*(13,25; 26,25)

0,066(UMW)
0,070 (T Student)
0,533 (UMW)
0,093 (UMW)
0,329 (UMW)
0,763 (UMW)
0,324 (UMW)

0,212 (UMW)

Tabla 28. Tomografia de coherencia éptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL). Comparacion estadistica entre los
subgrupos hipertensos y glaucoma leve. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Los resultados de las variables
las paramétricas (grosor minimo) se presentan como media (+desviacion estandar) y no
paramétricas (el resto) se presentan como mediana (rango intercuartilico) y En rojo se
sefnalan los valores estadisticamente significativos. El grosor se expresa en micras. (UMW:

test U de Mann-Whitney).
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30*(24,75; 32,25) 29*(24; 33,75) 0,876 (UMW)
9,65 (+4,91) 9,25 (+ 3,82) 0,763 (T Student)
21,5%(17,75; 23,25)  20%*(18; 23) 0,739 (UMW)
33*(25,25; 36) 33*(27,25; 40,5) 0,464 (UMW)
34,5%(31; 40) 34,5%(31,25; 40) 0,731 (UMW)
37*(32; 41,5) 36*(28,75; 41,25) 0,534 (UMW)
34*(29; 38,25) 30*(21,25; 35,25) 0,132 (UMW)
23*(13,25; 26,25) 21,5%(15,25; 23,75) 0,386 (UMW)

Tabla 29. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL). Comparacion estadistica entre los
subgrupos glaucoma leve y moderado. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Los resultados de las variables
las paramétricas (grosor minimo) se presentan como media (+desviacion estdndar) y no
paramétricas (el resto) se presentan como mediana (rango intercuartilico) y En rojo se
sefalan los valores estadisticamente significativos. El grosor se expresa en micras. (UMW:
test U de Mann-Whitney).

Curiosamente, al igual que ocurria cuando se compard el grosor de la
RNFL entre los grupos sin y con glaucoma, cuando se comparo el espesor de
esta capa entre los subgrupos glaucoma moderado y severo obtuvimos una
disminucién significativa de grosor en el grupo avanzado (U de Mann-Whitney,
p<0,05) para todos los pardmetros a excepcién del grosor minimo macular (T
Student, p=0,377). (Tabla 30)
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29%(24; 33,75) 19*(15; 25) <0,001 (UMW)
9,25 (+ 3,82) 7,55 (+8,03) 0,377 ( T Student)
20%(18; 23) 16,5%(11,75 ; 22) 0,047 (UMW)
33*(27,25; 40,5) 24,5%(15,75; 34,25) 0,016 (UMW)
34,5%(31,25; 40) 27*(17,75; 36,5) 0,004 (UMW)
36*(28,75; 41,25) 20*(12,75; 26,25) <0,001 (UMW)
30*(21,25; 35,25) 19%(12,75; 29) 0,023 (UMW)
21,5%(15,25;23,75)  15,5%(11,75; 18) 0,030 (UMW)

Tabla 30. Tomografia de coherencia éptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de fibras nerviosas (RFNL). Comparacion estadistica entre los
subgrupos glaucoma moderado y severo. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Los resultados de las variables
las paramétricas (grosor minimo) se presentan como media (+desviacion estdandar) y no
paramétricas (el resto) se presentan como mediana (rango intercuartilico) y En rojo se
sefialan los valores estadisticamente significativos. El grosor se expresa en micras. (UMW:
test U de Mann-Whitney).
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® Retina externa del area macular

Por ultimo en el &rea macular se determiné el espesor de la retina
externa. Cuando se comparo el grosor de la retina externa el grosor medio, el
grosor minimo y el grosor correspondiente a cada sector entre los grupos con
glaucoma y sin glaucoma no encontramos diferencias estadisticamente
significativas para ningun parametro (U de Mann-Whitney, p>0,05). (Tabla 31)

129*(121,5; 134) 131*(122; 136,75) 0,444 (UMW)
120,5%(11,75; 129,75) 123*(106,5; 131) 0,938 (UMW)
130*(123; 135) 131*(122; 137) 0,808 (UMW)
123,5%(124,25; 138) 133,5%(121,5; 138) 0,941 (UMW)

128*(121,5; 135,75) 129,5%(118,25;138,75) 0,759 (UMW)

125,5%(118,25; 132) 129*(118; 137,75) 0,361 (UMW)
126,5%(118,25;131,75)  129%(119,25; 139) 0,191 (UMW)
128%(121,25; 134,75) 130%*(124; 136) 0,298 (UMW)

Tabla 31. Tomografia de coherencia optica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de la retina externa (OR). Comparacion estadistica entre los
grupos sin glaucoma y con glaucoma. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Como los grosores tuvieron una
distribuciéon no paramétrica se presentan como mediana (rango intercuartilico. En rojo se
sefialan las comparaciones que fueron estadisticamente significativos. El espesor se expresa
en micras. (UMW: test U de Mann-Whitney).

Lo mismo ocurrié cuando se compard el grosor de la retina externa entre
los diferentes subgrupos, que en ningun caso encontramos diferencias
estadisticamente significativas entre los subgrupos (U de Mann-Whitney,
p>0,05). (Tablas 32-35)
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129*(121; 136,5) 128,5*(123,75; 134) 0,698 (UMW)
123*(108; 134) 119*(113,25; 126,25) 0,177 (UMW)
130%*(122,75; 134,75) 129,5*(123; 136,25) 0,760 (UMW)

132,5*(124,75; 140) 132,5%(123,75;137,25) 0,681 (UMW)

128,5%(120,25;137,25) 128*(123,75; 132) 0,841 (UMW)
130*(111,75; 135) 123,5%(119; 131) 0,335 (UMW)
128,5%(117,75; 134) 126*(119,5; 129,25) 0,581 (UMW)
130*(121; 134,5) 127,5%(123,25; 135,25) 0,916 (UMW)

Tabla 32. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de la retina externa (OR). Comparacion estadistica entre los
subgrupos sanos e hipertensos. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector superonasal; IN:
inferonasal; I: inferior; Tl: temporal inferior. Como los grosores tuvieron una distribucion no
paramétrica se presentan como mediana (rango intercuartilico. En rojo se sefialan las
comparaciones que fueron estadisticamente significativos. El espesor se expresa en micras.
(UMW: test U de Mann-Whitney).
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128,5%(123,75; 134)  125,5%(121,25; 132) 0,425 (UMW)
119%(113,25; 126,25)  119*(110,5; 124,5) 0,709 (UMW)
129,5%(123; 136,25)  129,5%(122; 134,25) 0,527 (UMW)
132,5%(123,75;137,25)  132*(118,5; 137,25) 0,656 (UMW)

128*(123,75; 132) 124,5%(116,75;132,25) 0,150 (UMW)

123,5%(119; 131) 120,5%(115; 129,5) 0,368 (UMW)
126*(119,5; 129,25) 122*(117; 130) 0,378 (UMW)
127,5%(123,25;135,25)  129*(121,75; 135,25) 0,942 (UMW)

Tabla 33. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de la retina externa (OR). Comparacion estadistica entre los
subgrupos hipertensos y glaucoma leve. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; Tl: temporal inferior. Como los grosores tuvieron una
distribuciéon no paramétrica se presentan como mediana (rango intercuartilico. En rojo se
sefialan las comparaciones que fueron estadisticamente significativos. El espesor se expresa
en micras. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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125,5%(121,25; 132) 131%(121; 136,3)
119%(110,5; 124,5)  120,5%(104,25;130,75)
129,5%(122; 134,25)  131,5%(121,5; 138,75)
132%(118,5; 137,25)  134,5%(123,25; 137,5)
124,5%(116,75;132,25)  129,5%(119,25; 139,5)
120,5%(115; 129,5)  129%(118,25; 137,75)
122%(117; 130) 130,5%(120,25; 134,5)

129%(121,75; 135,25)  131,5*(127,25;138,75)

0,244 (UMW)
0,682 (UMW)
0,387 (UMW)
0,741 (UMW)
0,297 (UMW)
0,126 (UMW)
0,180 (UMW)

0,249 (UMW)

Tabla 34. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de la retina externa (OR). Comparacion estadistica entre los
subgrupos glaucoma leve y moderado. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; Tl: temporal inferior. Como los grosores tuvieron una
distribuciéon no paramétrica se presentan como mediana (rango intercuartilico. En rojo se
sefialan las comparaciones que fueron estadisticamente significativos. El espesor se expresa

en micras. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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131%(121; 136,3)
120,5*(104,25;130,75)
131,5%(121,5; 138,75)
134,5%(123,25; 137,5)
129,5%(119,25; 139,5)
129%(118,25; 137,75)
130,5%(120,25; 134,5)

131,5%(127,25;138,75)

132%(125; 141,25)
126,5%(111,75; 136,5)
132, 5%(121,5; 134)
135,5%(119,75;142,75)
134,5%(121,75; 144)
130%(124,25; 142,25)
133%(124,75; 143,75)

130,5%(122,5; 139)

0,517 (UMW)
0,259 (UMW)
0,954 (UMW)
0,572 (UMW)
0,404 (UMW)
0,381 (UMW)
0,242 (UMW)

0,743 (UMW)

Tabla 35. Tomografia de coherencia dptica macular. Grosor medio, minimo y en los
diferentes sectores de la capa de la retina externa (OR). Comparacion estadistica entre los
subgrupos glaucoma moderado y severo. ST: superotemporal; S: superior; SN: sector
superonasal; IN: inferonasal; I: inferior; TI: temporal inferior. Como los grosores tuvieron una
distribuciéon no paramétrica se presentan como mediana (rango intercuartilico. En rojo se
sefialan las comparaciones que fueron estadisticamente significativos. El espesor se expresa

en micras. (UMW: test U de Mann-Whitney).
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e OCT PAPILAR

Por dltimo, se determiné el grosor de la capa de las fibras nerviosas de la
retina peripapilar y parametros papilares (el area de la papila, el volumen, el
radio vertical de la excavacion papilar). Cuando se compararon todos estos
parametros entre los grupos con y sin glaucoma, el grosor de esta junto con los
distintos parametros (grosor de los cuatro cuadrantes, area de disco, promedio
ratio, media de grosores, radio vertical, grosor de los distintos sectores) llamo la
atencion comprobar como se obtuvieron unos valores menores para el grupo
glaucomatoso en practicamente todos. Sélo hubo dos excepciones en los
parametros medidos; el sector 1 y el area de disco, en las que no hubo
diferencias entre grupos. (U de Mann-Whitney, p> 0,05). (Tabla 36)
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OCT Papilar

Cuadrante T

Cuadrante S
Cuadrante N
Cuadrante |
Area anillo
Area disco
Promedio ratio
Grosor medio
Radio vertical
Volumen excavacién
Sector 1
Sector 2
Sector 3
Sector 4
Sector 5
Sector 6
Sector 7
Sector 8
Sector 9
Sector 10
Sector 11

Sector 12

Sin glaucoma (n=44)
60,72 (+11,16)
108,5*(100,25;116,75)
71%(74; 77)
118,5*(98,5; 126)
1,19*(0,96; 1,4)
2*(1,68; 2,28)
0,64*(0,5; 0,7)
90*(82; 94)
0,59*(0,45; 0,67)
0,23*(0,11; 0,43)
47,5%(42,25; 54,5)
69*(61,25; 80,5)
117%*(96,75; 131,5)
114%*(97,25; 132)
97%*(84,5; 108)
86,5*(77,5; 97,75)
57,5%(52; 64)
65*(57,75; 74,75)
101*(85,25; 109,5)
129,5(103,25 141,75)
127,5(110,25 140,25)

65,5 (57,25; 72)

Con glaucoma (n= 84)
50,07 (£15,98)
73*(57,25; 94)

57*(49; 63)
70,5*(53,25; 89,5)
0,81*(0,6; 1,09)
1,85%(1,63; 2,12)
0,73*(0,65; 0,83)
62*(52; 77,5)
0,75*(0,61,0,83)
0,36*(0,15; 0,57)
45%*(35,25; 51)
53,5*(40,25; 69)
70%*(48,5; 105)
77,5%(62; 99,75)
65,5%(51; 86)
66*(52,25; 74)
52%*(44,25, 59)
54%*(45,25; 61)
64*(52,25; 79,25)
74 (62; 98)
63,5 (47; 98,5)

50,5 (41; 61)

Valor de P (test)
0,02 (T Student)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,174 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,055 (UMW)
0,085 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW)
0,007 (UMW)
<0,001 (UMW
<0,001 (UMW)
<0,001 (UMW
<0,001 (UMW)

<0,001 (UMW)

Tabla 36. Tomografia de coherencia dptica papilar. Comparacion estadistica de los
pardmetros papilares entre los grupos sin glaucoma y con glaucoma. T: temporal; S:
superior; N: nasal; I: inferior. Los resultados de las variables paramétricas (cuadrante

temporal) se presentan como media (+ desviacion estandar) y las no paramétricas (el resto)
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan las comparaciones
estadisticamente significativas. El groso y el radio se expresa en micras y las dreas en
micras 2 y el volumen en micras 3 (UMW: test U de Mann-Whitney).
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Sin embargo, cuando contrastamos todos estos parametros entre los
subgrupos de sanos e hipertensos, soélo cuatro parametros mostraron
diferencias significativas (el cuadrante inferior, el area del anillo, el grosor
promedio y el sector 10) (U de Mann-Whitney, p <0,05). En el resto no se
encontraron diferencias. (Tabla 37)
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OCT Papilar

Cuadrante T

Cuadrante S
Cuadrante N
Cuadrante |
Area anillo

Area disco

Promedio ratio

Grosor medio

Radio vertical

Volumen excavacion

Sector 1

Sector 2

Sector 3

Sector 4

Sector 5

Sector 6

Sector 7

Sector 8

Sector 9

Sector 10

Sector 11

Sector 12

Sanos (n=22)
63 (+11,54)
114,5%(102,75; 120)
74%*(64,75; 80,5)
123*(115; 129,75)
1,3*%(1,19; 1,46)
2,03*(1,72; 2,30)
0,58*(0,48; 0,66)
91,50*(88,50; 100)
0,57*(0,44; 0,64)
0,21%*(0,08; 0,32)
47,5%(41,75; 57,25)
69*(62,75; 82)

122%*(104,25; 138,75)

115,5*(102,5; 134,75)

99,5*%(76; 109,75)
92,5%(80; 102,5)
56*(52; 67,25)
69*(57; 79)
102,5%(98,25; 108,5)
136,5%(114,75; 149)
136*(111,75; 143,5)

67*(60,25; 72,75)

Hipertensos (n= 22) ‘ Valor de P (test)

58,45%(+10,54)
105*(96; 114,25)

68*(62,25; 77)

109,5*(90,25; 124,25)

1,05%(0,93; 1,19)
1,93%(1,66; 2,21)
0,66*(0,51; 0,74)
84,5%(76,75; 93,25)
0,61*(0,44; 0,70)
0,31*(0,12; 0,53)
47,5%(43; 50,5)
68,5*(60; 77,5)
104*(95; 125)
108*(90,75; 127,5)
93,5%(85,5; 105,75)
82,5%(75; 95,5)
60*(51,5; 64)
64,5%(59,25; 72)
95,5%(64; 113,25)
113*(90,75; 133)
120,5%(107,5; 131,5)

61*(52,75; 72,25)

0,180 (T Student)
0,088 (UMW)
0,184 (UMW)
0,022 (UMW)
0,001 (UMW)
0,372 (UMW)
0,169 (UMW)
0,015 (UMW)
0,307 (UMW)
0,260 (UMW)
0,681 (UMW)
0,378 (UMW)
0,185 (UMW)
0,155 (UMW)
0,656 (UMW)
0,084 (UMW)
0,981 (UMW)
0,275 (UMW)
0,162 (UMW)
0,045 (UMW)
0,080 (UMW)

0,290 (UMW

Tabla 37. Tomogradfia de coherencia optica papilar. Comparacion estadistica de los
pardmetros papilares entre los subgrupos sanos e hipertensos. T: temporal; S: superior; N:
nasal; I: inferior. Los resultados de las variables paramétricas (cuadrante temporal) se
presentan como media (+ desviacién estandar) y las no paramétricas (el resto) como
mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan las comparaciones estadisticamente
significativas. El groso y el radio se expresa en micras y las dreas en micras 2 y el volumen en
micras 3 (UMW: test U de Mann-Whitney).
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Sin embargo, al comparar el subgrupo de hipertensos y glaucomas leves
las diferencias fueron mas semejantes a la comparacion de los grandes grupos;
los cuadrantes superior, nasal e inferior, junto con el grosor medio y los
sectores 5, 6, 8 10 y 11 fueron significativamente menores en el subgrupo de
glaucoma incipiente que en subgrupo de hipertensos (U de Mann-Whitney, p<
0,05). El resto de parametros no mostro diferencias. (Tabla 38)
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OCT Papilar

Cuadrante T

Cuadrante S
Cuadrante N
Cuadrante |
Area anillo
Area disco
Promedio ratio
Grosor medio
Radio vertical
Volumen excavacién
Sector 1
Sector 2

Sector 3

Sector 4
Sector 5

Sector 6
Sector 7

Sector 8
Sector 9

Sector 10
Sector 11

Sector 12

Hipertensos (n= 22)
58,45 (£10,54)
105*(96; 114,25)
68*(62,25; 77)
109,5*(90,25; 124,25)
1,05*(0,93; 1,19)
1,93*(1,66; 2,21)
0,66*(0,51; 0,74)
84,5*(76,75; 93,25)
0,61*(0,44; 0,70)
0,31*(0,12; 0,53)
47,5*(43; 50,5)
68,5*(60; 77,5)
104%*(95; 125)
108*(90,75; 127,5)
93,5%(85,5; 105,75)
82,5*(75; 95,5)
60*(51,5; 64)
64,5%(59,25; 72)
95,5*(64; 113,25)
113*(90,75; 133)
120,5*%(107,5; 131,5)

61*(52,75; 72,25)

Glaucoma leve(n= 26)
56,23(+13,83)
93,5%(72,75; 104)
58,5%(53; 64,5)
88*(72,75; 100,25)
1,03*(0,75; 1,27)
1,80*(1,49; 2,03)
0,75*(0,57; 0,73)
76*(61,75; 81,25)
0,62*(0,55; 0,76)
0,26*(0,13; 0,41)
48,5*(41,75; 51,25)
61*(51,25; 72)
103,5%(76,75; 122,25)
102*(74,5; 127)
74*(57,5; 91,25)
67,5*(60; 77,25)
54,5%(46; 59,25)
56*(44; 62,25)
74,5%(63; 90,25)
91,5%(74,75; 113,25)
96*(64,75; 113,75)

61*(49,75; 67,25)

Valor de P (test)

0,531 (TStudent)

0,017 (UMW)
0,001 (UMW)
0,003 (UMW)
0,780 (UMW)
0,414 (UMW)
0,717 (UMW)
0,005 (UMW)
0,341 (UMW)
0,385 (UMW)
0,780 (UMW)
0,141 (UMW)
0,125 (UMW)
0,282 (UMW)
0,003 (UMW)
0,004 (UMW)
0,156 (UMW)
0,002 (UMW)
0,061 (UMW)
0,022 (UMW)
0,003 (UMW)

0,431 (UMW)

Tabla 38. Tomografia de coherencia dptica papilar. Comparacion estadistica de los
pardmetros papilares entre los subgrupos hipertensos y con glaucoma leve. T: temporal; S:
superior; N: nasal; I: inferior. Los resultados de las variables paramétricas (cuadrante
temporal) se presentan como media (+ desviacion estandar) y las no paramétricas (el resto)
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan las comparaciones
estadisticamente significativas. El groso y el radio se expresa en micras y las dreas en
micras 2 y el volumen en micras 3 (UMW: test U de Mann-Whitney).
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Cuando comparamos estos parametros papilares entre los subgrupos de
glaucoma leve y moderado s6lo un parametro mostré diferencias
estadisticamente significativas, el sector 3 (U de Mann-Whitney, p< 0,05). El
resto de parametros no mostro diferencias. (Tabla 39)
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OCT Papilar

Cuadrante T

Cuadrante S
Cuadrante N
Cuadrante |
Area anillo
Area disco
Promedio ratio
Grosor medio
Radio vertical
Volumen excavacién
Sector 1
Sector 2
Sector 3
Sector 4
Sector 5
Sector 6
Sector 7
Sector 8
Sector 9
Sector 10
Sector 11

Sector 12

Glaucoma leve (n=26)
56,23 (£13,83)
93,5%(72,75; 104)
58,5*(53; 64,5)
88*(72,75; 100,25)
1,03*(0,75; 1,27)
1,80*(1,49; 2,03)
0,75*(0,57; 0,73)
76*(61,75; 81,25)
0,62*(0,55; 0,76)
0,26*(0,13; 0,41)
48,5*(41,75; 51,25)
61%(51,25; 72)
103,5*(76,75; 122,25)
102*(74,5; 127)
74*(57,5; 91,25)
67,5*(60; 77,25)
54,5%(46; 59,25)
56*(44; 62,25)
74,5%(63; 90,25)
91,5%(74,75; 113,25)
96*(64,75; 113,75)

61*(49,75; 67,25)

Glaucoma moderado (n= 20)

52,2 (+14,95)
78,5*(68,25; 96)
57*(47,25; 63,75)
80*(67,25; 96)
0,87*%(0,73; 1,18)
1,88%(1,65; 2,14)
0,71*(0,57; 0,80)
70*(54,25; 79)
0,75*(0,62; 0,79)
0,39*(0,14; 0,56)
44,5*(36; 50,25)
58,5%(40,75; 73,75)
74*(52,25; 99,5)
80,5%(70,25; 101,25)
76,5*(60; 96)
69*(56,75; 79,25)
51,5%(42; 58,75)
55,5%(46; 61)
70*(63; 87)
90,5%(68,25; 112,75)
67,5%(55,5; 111,5)

53*(41,25; 70,25)

Valor de P (test)
0,349 (T Student)
0,101 (UMW)
0,506 (UMW)
0,319 (UMW
0,419 (UMW)
0,254 (UMW)
0,244 (UMW)
0,235 (UMW)
0,134 (UMW)
0,231 (UMW)
0,262 (UMW)
0,399 (UMW)
0,013 (UMW)
0,096 (UMW)
0,973 (UMW)
0,991 (UMW)
0,2291 (UMW)
0,894 (UMW)
0,375 (UMW)
0,682 (UMW)
0,244 (UMW)

0,324 (UMW)

Tabla 39. Tomografia de coherencia dptica papilar. Comparacion estadistica de los
pardmetros papilares entre los subgrupos glaucoma leve y moderado. T: temporal; S:
superior; N: nasal; I: inferior. Los resultados de las variables paramétricas (cuadrante

temporal) se presentan como media (+ desviacion estandar) y las no paramétricas (el resto)
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan las comparaciones
estadisticamente significativas. El groso y el radio se expresa en micras y las dreas en

micras 2 y el volumen en micras 3 (UMW: test U de Mann-Whitney).
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Por ultimo, al comparar los parametros papilares entre los subgrupos
moderado y severo, los resultados nos recordaron a la comparacion entre
grandes grupos, mostrando valores significativamente menores los cuadrantes
superiores inferior, el area del anillo, el area del disco, el grosor medio, y en los
sectores 3, 4, 5, 9, 10, 11 y 12. En el resto de pardmetros no hubo diferencias
significativas. (Tabla 40)
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OCT Papilar

Cuadrante T

Cuadrante S
Cuadrante N
Cuadrante |
Area anillo
Area disco
Promedio ratio
Grosor medio

Radio vertical

Volumen excavacion

Sector 1

Sector 2

Sector 3

Sector 4

Sector 5

Sector 6

Sector 7

Sector 8

Sector 9

Sector 10

Sector 11

Sector 12

Glaucoma moderado (n=20)

52,2 (+14,9)

78,5*(68,25; 96)
57*(47,25; 63,75)

80*(67,25; 96)
0,87%(0,73; 1,18)
1,88%(1,65; 2,14)
0,71*(0,57; 0,80)

70*(54,25; 79)
0,75%(0,62; 0,79)
0,39%(0,14; 0,56)

44,5*(36; 50,25)

58,5%(40,75; 73,75)

74%(52,25; 99,5)

80,5*(70,25; 101,25)

76,5*(60; 96)
69*(56,75; 79,25)
51,5%(42; 58,75)

55,5%(46; 61)

70*(63; 87)

90,5*(68,25; 112,75)

67,5%(55,5; 111,5)

53*(41,25; 70,25)

Glaucoma severo(n=38)

44,73 (+16,45)
59,5*(50; 73,75)
54,5*(46; 60,25)

57*(48; 70)
0,70*(0,56; 0,84)
1,83%(1,62; 2,14)
0,77*(0,70; 0,85)

54*(47; 62)
0,77*(0,71; 0,86)
0,41*(0,24; 0,63)

39*(33,75; 48)
46,5%(33,5; 61)

55%(42; 68,25)

69*(47; 79)
54,5%(47,75; 67,25)
58*(49,75; 69,25)
54*(42,5; 59,25)
51*(43,75; 60,25)
56*(49,25; 66)
63,5%(47,75; 73,25)
50,5%(41,5; 63,25)

45%(37; 55,25)

Valor de P (test)
0,096 (T Student)
0,011 (UMW)
0,334 (UMW)
0,001 (UMW)
0,008 (UMW)
0,612 (UMW)
0,052 (UMW)
0,008 (UMW)
0,068 (UMW)
0,318 (UMW)
0,216 (UMW)
0,090 (UMW)
0,045 (UMW)
0,012 (UMW)
0,012 (UMW)
0,103 (UMW)
0,800 (UMW
0,395 (UMW)
0,004 (UMW)
0,001 (UMW)
0,008 (UMW)

0,035 (UMW)

Tabla 40. Tomografia de coherencia dptica papilar. Comparacion estadistica de los
pardmetros papilares entre los subgrupos glaucoma moderado y severo. T: temporal; S:
superior; N: nasal; I: inferior. Los resultados de las variables paramétricas (cuadrante
temporal) se presentan como media (+ desviacion estandar) y las no paramétricas (el resto)
como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se sefialan las comparaciones
estadisticamente significativas. El groso y el radio se expresa en micras y las dreas en

micras 2 y el volumen en micras 3 (UMW: test U de Mann-Whitney).
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e DURACION PRUEBAS FUNCIONALES

Como hemos visto antes en el apartado 2 “analisis comparativo de las
diferentes pruebas entre los distintos grupos”, la duracién de la realizacion del
campo visual, tanto 30-2 como 10-2 y en la microperimetria es un indicador de
glaucoma y severidad del mismo, porque aumenta significativamente en los
pacientes con glaucoma y en éstos, todavia mas en glaucomas avanzados.

A continuacion quisimos estudiar si habia una diferencia estadistica
significativa entre la duracion de la realizacion de las diferentes pruebas
funcionales. Asi obtuvimos para el grupo sin glaucoma, que no hubo
diferencias para el tiempo empleado en la realizacion del campo visual
estrategia 10:2 con la microperimetria (test de Wilcoxon; p= 0,220), pero si del
tiempo empleado para la realizacion de la microperimetria o el campo visual
10:2 en comparacion con la estrategia 30:2, porque los pacientes tardaban
significativamente menos tiempo en realizar el campo visual 30-2 que las otras
dos pruebas (test de Wilcoxon; p< 0,05) (tabla 41).

Sin embargo, cuando comparamos la duracion de la realizacién de estas
tres pruebas en el grupo de pacientes con glaucoma, se encontraron
diferencias significativas para las tres pruebas, los pacientes empleaban
significativamente mas tiempo en la realizacion de la microperimetria que en el
campo visual 10-2, y también significativamente menos tiempo en la
microperimetria y en el campo visual 10-2 que en el campo visual 30-2 (test de
Wilcoxon; p< 0,001) (tabla 41).

No 224,5%(209,75; 304*(285; 354,4*(158,25; <0,001 0,001 0,220
glaucoma 251,75) 346,25) 578,5)

Glaucoma 343,5%(291,25; 437%(370,5; 695,5% (494;  <0,001  <0,001  <0,001
398,5 491,75) 907,75)

Tabla 41. Duracion de las pruebas funcionales en los grupos de pacientes con y sin
glaucoma y su comparacion. P1: comparacion entre campo visual 30-2 con campo visual
10:2; P2: comparacion entre campo visual 30:2 con la microperimetria; P3: comparacion

campo visual 10:2 con la microperimetria. Como las duraciones tuvieron una distribucion no
paramétrica se presentan como mediana*(rango intercuartilico). En rojo se seialan los
valores estadisticamente significativos. La duracion se mide en segundos. (UMW: test U de
Mann-Whitney).
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Cuando comparamos la duracién del campo visual y de la microperimetria
entre los diferentes subgrupos encontramos resultados que variaron
dependiendo de los subgrupos comparados. Asi, cuando se compararon dentro
del grupo de pacientes sin glaucoma los subgrupos de sanos e hipertensos; no
se hall6 diferencia en la realizacion de la microperimetria sobre el campo visual
estrategia 10:2 (test de Wilcoxon; p> 0,05) y si hubo una mayor duracion en el
tiempo empleado para la realizacion de las mismas sobre el campo visual
estrategia 30:2(test de Wilcoxon; p< 0,05) (tabla 42), resultados similares a los
obtenidos anteriormente para todo el grupo de pacientes sin glaucoma.

Y cuando comparamos la duracion del campo visual y de la
microperimetria entre los diferentes subgrupos de pacientes con glaucoma
encontramos resultados similares a los obtenidos anteriormente para todo el
grupo de pacientes con glaucoma. Los pacientes de todos los subgrupos
glaucomatosos tardaban significativamente mas tiempo en la realizacion de la
microperimetria que en la realizacion del campo visual estrategia 10:2 (test de
Wilcoxon; p< 0,05), y significativamente mas tiempo en estas dos pruebas en
comparacién con la realizacion del campo visual estrategia 30:2 (test de
Wilcoxon; p< 0,05) (tabla 42).
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CV 30-2 CV 10-2 MP P1 P2 P3

Sanos 223*(208,75; 312,5%(288,75; 389*(166; <0,001 0,008 0,338
287,25) 348,5) 515,5)

Hipertensos 228%*(211,25; 301,5*(283; 301*(282; <0,001 0,019 0,372
251,25) 347) 347,75)

Gl. Leve 268,5%(249,75; 371,5%(308,25; 640*(403; <0,001 <0,001 <0,001
300,75) 425) 968,75)

Gl. 351,5%(330,75; 431,5%(375; 688*(423,25; 0,004 0,001 0,017
Moderado 386,75) 488) 849,5)

Gl. Severo  392,5*%(342,5; 472,5%(425,25; 723*(566,75; <0,001 <0,001 <0,001

423,25) 526,5) 1009,25)

Tabla 42. Duracion de las pruebas funcionales en los diferentes subgrupos y su
comparacion. P1: comparacion entre campo visual 30-2 con campo visual 10:2; P2:
comparacion entre campo visual 30:2 con la microperimetria; P3: comparacion campo visual
10:2 con la microperimetria. Como las duraciones tuvieron una distribucion no paramétrica
se presentan como mediana (rango intercuartilico). En rojo se seiialan los valores
estadisticamente significativos. La duracion se mide en segundos. (UMW: test U de Mann-

Whitney).
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4.3. ANALISIS DE CURVAS COR.

Para determinar mediante un método estadistico la exactitud diagnostica
de estos test funcionales y estructurales utilizamos el analisis de curvas COR.

e CAMPO VISUAL ESTRATEGIA 30-2

Cuando se analizaron los diferentes parametros del campo visual con
estrategia 30-2 para evaluar su capacidad discriminativa entre los grupos y
subgrupos se observo cdémo los parametros con mayor area bajo la curva COR
fueron la duracion de la realizacién de la prueba y la DSM (tabla 43). Dichos
parametros mostraron una alta sensibilidad y especificidad y por lo tanto una
alta rentabilidad diagnostica para diferenciar todas las parejas de grupos y
subgrupos a excepcién de los subgrupos de normales e hipertensos, en los que
ningun parametro mostré una alta sensibilidad ni especificidad (figura 2).
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Figura 1. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
pardametros del campo visual CV estrategia 30:2 para diferenciar los grupos con y sin
glaucoma.
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Figura 2. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
pardametros del campo visual CV estrategia 30:2 para diferenciar los subgrupos sanos e

hipertensos.
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Figura 3. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros del campo visual CV estrategia 30:2 para diferenciar los subgrupos hipertensos y
glaucomas leves.
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Figura 4. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros del campo visual CV estrategia 30:2 para diferenciar los subgrupos glaucoma
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Figura 5. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes

parametros del campo visual CV estrategia 30:2 para diferenciar los subgrupos
glaucoma moderado y severo.
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Area bajo la No Sanos vs Hipertensos Glaucoma Glaucoma
curva CV 30:2 glaucoma hipertensos vs glaucoma leve vs moderado
Vs leve moderado VS severo
glaucoma

Duracién 0,919 0,498 0,835 0,889 0,666

SF 0,141 0,411 0,226 0,400 0,288

DM 0,027 0,527 0,007 0,000 0,000

DSM 0,946 0,497 0,867 0,929 0,761

VFI 0,023 0,538 0,068 0,071 0,011

ST 0,075 0,570 0,093 0,372 0,341

IT 0,051 0,500 0,102 0,416 0,211

SN 0,060 0,478 0,126 0,270 0,276

IN 0,050 0,434 0,142 0,206 0,245

Sensibilidad 0,031 0,460 0,076 0,250 0,161

media

Tabla 43. Area bajo la curva COR CV de los diferentes pardmetros obtenidos en el CV
estrategia 30:2 en las comparaciones de parejas de grupos y de subgrupos. Duracion; SF:
Sensibilidad foveal; DM: desviacion media; DSM: desviacion estandar del modelo. VFI: indice
de campo visual. ST: superotemporal. IT: inferotemporal, SN: supero nasal. IN: inferonasal;
Sensibilidad media
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e CAMPO VISUAL ESTRATEGIA 10-2

Los principales parametros que destacaron en la estrategia 10-2 del CV
fueron la duracion de la realizacién de la prueba y la DSM (tabla 44); dichos
paradmetros tuvieron una alta rentabilidad diagnostica para todos las parejas de
grupos a excepcion de los normales-hipertensos, en los que tampoco destaco
ningun parametro, discretamente sobresalié la DM (figura 7).
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Figura 6. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros del campo visual CV estrategia 10:2 para diferenciar los grupos con y sin

glaucoma.
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Figura 7. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes parametros
del campo visual CV estrategia 10:2 para diferenciar los subgrupos sanos e hipertensos.
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Figura 9. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros del campo visual CV estrategia 10:2 para diferenciar los subgrupos glaucoma

moderado y severo.
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Area bajo la curva (No Sanos vs Hipertensos Glaucoma Glaucoma

10:2 glaucoma hipertensos vs glaucoma leve vs moderado vs

Vs leve moderado severo
Glaucoma

Duracién 0,867 0,458 0,733 0,689 0,650
SF 0,158 0,564 0,219 0,504 0,247
DM 0,072 0,648 0,149 0,315 0,122
DSM 0,881 0,439 0,791 0,673 0,664
S 0,142 0,539 0,237 0,443 0,193
INF 0,098 0,528 0,201 0,369 0,260
SN 0,124 0,527 0,191 0,403 0,175
IN 0,106 0,550 0,203 0,332 0,207
ST 0,113 0,470 0,192 0,462 0,253
IT 0,099 0,562 0,186 0,444 0,185
Sensibilidad media 0,098 0,521 0,191 0,395 0,132
S sin corregir 0,144 0,526 0,240 0,429 0,198
| sin corregir 0,097 0,517 0,196 0,378 0,276
SN sin corregir 0,127 0,507 0,201 0,391 0,185
IN sin corregir 0,145 0,596 0,231 0,337 0,213
ST sin corregir 0,115 0,462 0,193 0,454 0,253
IT sin corregir 0,108 0,551 0,188 0,419 0,256
Media sin corregir 0,114 0,524 0,244 0,306 0,164

Tabla 44. Area bajo la curva COR de los diferentes pardmetros obtenidos en el CV
estrategia 10:2 en las comparaciones de parejas de grupos y de subgrupos. Duracion; SF:
Sensibilidad foveal; DM: desviacion media; DSM: desviacion estandar del modelo. VFI: indice
de campo visual. ST: superotemporal. IT: inferotemporal, SN: supero nasal; IN: inferonasal;

Sensibilidad media.
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e MICROPERIMETRIA MP1

Cuando se contrastaron los distintos parametros en la microperimetria se
observo coémo en la pareja no glaucoma-glaucoma la duracion de la realizacién
de la prueba y la estabilidad de la fijacion parecian mostrar especial relevancia
(figura 11); lo mismo ocurrié, pero con menor intensidad, para los hipertensos-
glaucoma leve (figura 13), en los que ademas también tuvo importancia, algo
menor, el tipo de fijacion. En la pareja glaucoma moderado-severo la duracién
también parecié destacar (figura 15), aunque no con el mismo grado de
intensidad que en las otras parejas. Ninglin parametro destacé en especial
para la discriminacion entre glaucomas leves-moderados (figura 14). Para
normales-hipertensos (figura 12), de forma discreta la sensibilidad en el sector
superior sin corregir.
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Figura 11. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros de la microperimetria MP1 para diferenciar los grupos con y sin glaucoma.
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Figura 12. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros de la microperimetria MP1 para diferenciar los subgrupos sanos e hipertensos.
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Figura 13. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros de la microperimetria MP1 para diferenciar los subgrupos hipertensos y

glaucoma leve.
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Figura 14. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes
pardmetros de la microperimetria MP1 para diferenciar los subgrupos glaucoma leve y
moderado.
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Figura 15. Curva COR de andlisis de sensibilidad y especificidad de los diferentes parametros
de la microperimetria MP1 para diferenciar los subgrupos glaucoma moderado y severo.
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Area bajo la No Sanos vs Hipertensos Glaucoma Glaucoma
curva MP1 glaucomavs | Hipertensos vs glaucoma leve vs moderado
Glaucoma leve moderado | vssevero
Duracién 0,774 0,477 0,737 0,469 0,569
SF 0,193 0,569 0,246 0,487 0,212
SC 0,103 0,494 0,203 0,453 0,211
S 0,102 0,603 0,142 0,536 0,190
I 0,102 0,543 0,217 0,374 0,258
SN 0,125 0,507 0,196 0,509 0,246
IN 0,103 0,429 0,222 0,423 0,235
ST 0,114 0,558 0,175 0,469 0,147
IT 0,086 0,502 0,185 0,331 0,243
SM 0,087 0,582 0,175 0,429 0,171
Fijacién 0,567 0,455 0,617 0,492 0,452
EF 0,607 0,478 0,649 0,491 0,440
C sin corregir 0,103 0,518 0,225 0,411 0,181
S sin corregir 0,108 0,565 0,181 0,513 0,162
| sin corregir 0,099 0,523 0,214 0,373 0,277
SNsincorregir 0,122 0,507 0,185 0,542 0,220
INsin corregir 0,095 0,432 0,215 0,402 0,263
STsin corregir 0,114 0,556 0,166 0,523 0,139
IT sin corregir 0,083 0,497 0,182 0,348 0,235
SMsincorregir 0,073 0,541 0,145 0,382 0,135

Tabla 45. Area bajo la curva COR de los diferentes parametros obtenidos en la microperimetria

MP1 en las comparaciones de parejas de grupos y de subgrupos. Duracién; SC: Sensibilidad

central; S: superior; I: inferior; SN: supero nasal; IN: infero nasal; ST: superotemporal; IT:

inferotemporal. SM: sensibilidad media; Fijacidn; EF: estabilidad de la fijacion.
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e OCT MACULAR

A continuacion veremos coOmo en términos generales, en las pruebas
estructurales los parametros analizados mostraron un menor rendimiento
diagndstico que los parametros destacados en las funcionales.

Cuando analizamos la sensibilidad y especificidad de los diferentes
parametros obtenidos en la OCT macular para diferenciar entre grupos y
subgrupos mediante curvas COR Al comparar los diferentes pardmetros de la
tomografia de coherencia Optica macular para evaluar su capacidad
discriminativa entre los grupos se observé observamos que los parametros con
mayor area bajo la curva fue el grosor de la retina externa, (tabla 46)
especialmente en la comparacién entre los subgrupos leve y moderado.
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Figura 16. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia optica macular
para diferenciar los grupos con y sin glaucoma.
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Figura 17. Curva COR de los diferentes paradmetros de la tomografia optica macular
para diferenciar los subgrupos sanos e hipertensos.
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Figura 18. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia éptica macular
para diferenciar los subgrupos hipertensos y glaucoma leve.
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Figura 19. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia éptica macular
para diferenciar los subgrupos glaucoma leve y moderado.
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Figura 20. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia éptica macular
para diferenciar los subgrupos glaucoma moderado y severo.
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Area bajo la No Sanos vs Hipertensos Glaucoma Glaucoma

curva OCT glaucoma hipertensos vs glaucoma leve vs moderado

parametros Vs leve moderado Vs severo

maculares Glaucoma

GCLIPL media 0,141 0,467 0,297 0,416 0,244
GCLIPLminimo 0,117 0,424 0,247 0,434 0,275
GCLIPLTS 0,163 0,456 0,320 0,406 0,224
GCLIPL S 0,179 0,405 0,309 0,493 0,298
GCLIPL NS 0,208 0,523 0,329 0,389 0,330
GCLIPL NI 0,199 0,502 0,386 0,371 0,261
GCLIPL I 0,161 0,483 0,335 0,402 0,259
GCLIPLTI 0,133 0,454 0,298 0,360 0,259
RNFL media 0,214 0,364 0,345 0,487 0,192
RNFL minimo 0,230 0,370 0,365 0,462 0,345
RNFLTS 0,315 0,373 0,448 0,471 0,341
RNFL S 0,296 0,440 0,358 0,563 0,307
RNFL NS 0,298 0,442 0,418 0,530 0,270
RNFL NI 0,260 0,372 0,475 0,446 0,190
RNFL I 0,237 0,350 0,417 0,369 0,318
RNFLTI 0,234 0,412 0,395 0,425 0,326
OR media 0,541 0,466 0,433 0,601 0,552
OR minimo 0,504 0,381 0,469 0,536 0,591
ORTS 0,513 0,527 0,447 0,575 0,505
ORS 0,494 0,464 0,462 0,532 0,545
OR NS 0,517 0,479 0,378 0,590 0,567
OR NI 0,549 0,415 0,424 0,633 0,570
ORI 0,570 0,451 0,426 0,616 0,594
ORTI 0,556 0,491 0,506 0,600 0,474

Tabla 46. Area bajo la curva COR de los diferentes pardmetros obtenidos en la OCT
macular de parejas de grupos y de subgrupos. GCLIPL: capa células ganglionares y plexiforme
interna; RFNL: capa de fibras nerviosas maculares; OR: retina externa; S: superior; I: inferior;

SN: supero nasal; IN: infero nasal; ST: superotemporal; IT: inferotemporal.
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e OCT PAPILAR

Y por ultimo, al contrastar los parametros de la tomografia papilar, se
observé como en la pareja no glaucoma-glaucoma destacaron el promedio cd
radio junto con el radio cd vertical, y con menor grado de intensidad el volumen
de la excavacién; del mismo modo que ocurrioé para el resto de parejas aunque
con menor intensidad (tabla 47).
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Figura 21. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia éptica papilar
para diferenciar los grupos con o sin glaucoma.
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Figura 22. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia optica papilar
para diferenciar los subgrupos sanos e hipertensos.
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Figura 23. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia optica papilar
para diferenciar los subgrupos hipertensos y glaucoma leve.
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Figura 24. Curva COR de los diferentes parametros de la tomografia optica papilar
para diferenciar los subgrupos glaucoma leve y moderado.
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Figura 25. Curva COR de los diferentes parametros de la tomogradfia optica papilar
para diferenciar los subgrupos glaucoma moderado y severo.
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Area bajo la curva No Sanos vs Hipertensos Glaucoma Glaucoma

OCT parametros glaucoma hipertensos | vs glaucoma leve vs moderado

papilares Vs leve moderado Vs severo

Glaucoma

Sector 1 0,407 0,464 0,524 0,403 0,401
Sector 2 0,257 0,423 0,376 0,427 0,364
Sector 3 0,179 0,383 0,371 0,286 0,339
Sector 4 0,197 0,375 0,409 0,356 0,297
Sector 5 0,190 0,461 0,246 0,497 0,299
Sector 6 0,186 0,348 0,253 0,501 0,369
Sector 7 0,357 0,502 0,380 0,409 0,520
Sector 8 0,221 0,404 0,240 0,512 0,432
Sector 9 0,177 0,377 0,342 0,423 0,270
Sector 10 0,150 0,323 0,307 0,464 0,234
Sector 11 0,125 0,346 0,247 0,399 0,288
Sector 12 0,273 0,407 0,434 0,414 0,331
Cuadrante T 0,287 0,375 0,427 0,412 0,371
Cuadrante S 0,136 0,350 0,298 0,358 0,266
Cuadrante N 0,195 0,383 0,231 0,442 0,422
Cuadrante | 0,101 0,299 0,250 0,413 0,222
Area del anillo 0,210 0,210 0,476 0,430 0,286
Area del disco 0,427 0,421 0,431 0,599 0,459
Promedio ratio 0,731 0,621 0,531 0,601 0,656
Grosor medio 0,117 0,286 0,262 0,397 0,288
Radio vertical 0,765 0,590 0,580 0,630 0,647
Volumen excavacion 0,603 0,599 0,427 0,604 0,580

Tabla 47. Area bajo la curva COR de los diferentes parémetros obtenidos en la OCT
papilar de parejas de grupos y de subgrupos. S: superior; I: inferior; SN: supero nasal; IN:
infero nasal; ST: superotemporal; IT: inferotemporal.
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4.4. ANALISIS CORRELACIONAL ENTRE LAS
DIFERENTES PRUEBAS

Por ultimo realizamos un analisis de correlacion entre los resultados de
las diferentes pruebas estructurales y funcionales a nivel macular, estudiando
en cada sector la correlacion entre los parametros de las diferentes pruebas.

Se consider6 muy baja una correlacion menor de 0,20, baja una
correlacion entre 0.20 y 0,40, moderada de 0,40 a 0,60, alta de 0,60 a 0,80 y
muy alta entre 0,80 y 1. Ademas se analizo la significacion estadistica de éstas.
(Figuras 26,27 y 28)

En el grupo sin glaucoma” se observd como las sensibilidades obtenidas
en la microperimetria y el campo visual 10-2 se correlacionaban de forma
moderada en los seis sectores, de manera muy similar independientemente de
que se hubiese realizado o no la correccion a sistema lineal. (Figura 26)

En este grupo de pacientes sin glaucoma se evidencid una correlacion
bajo-moderado entre las sensibilidades de la microperimetria y la el grosor de
la capa GCLIPL macular, también en los seis sectores. No sucedi6 lo mismo en
las correlaciones entre la sensibilidades del CV 10:2 y el grosor de la capa
GCLIPL macular en el que sélo mostraron asociacion baja en el sector
superonasal. La capa de fibras nerviosas macular (mMRNFL) no mostr6 una
correlacion con los resultados de las pruebas funcionales en este grupo. El
grosor de la retina externa se correlacion6 de forma positiva con la
microperimetria, aunque con baja asociacion, en los sectores infero y supero
temporales. Estos resultados apenas variaron con la correccion de las pruebas
funcionales. (Figura 26)

En el grupo “glaucoma” se encontraron también correlaciones
significativas entre los pardmetros obtenidos en las dos pruebas funcionales
(microperimetria y CV 10-2) en los seis sectores. Ademas en este grupo con
glaucoma se observé un mayor numero de correlaciones significativas entre las
pruebas mencionadas, y ademas fueron mas fuertes que en el grupo sin
glaucoma (aqui las correlaciones resultaron en general entre altas y muy altas)
(Figura 26).

En este grupo de pacientes con glaucoma también se encontraron
correlaciones significativas entre pruebas funcionales y grosores de la capa
MRNFL (asociaciones entre bajas y moderadas) por un lado y entre pruebas
funcionales y grosor de la capa GCLIPL (asociaciones entre moderadas y altas)
en los seis cuadrantes, no existiendo grandes diferencias al tratarse de CV 10-
2 o la microperimetria. El grosor de la retina externa sin embargo no se
correlacion6é con las pruebas funcionales en ningun sector en el grupo con
glaucoma. Igualmente a lo observado en el grupo sin glaucoma, en este grupo
con glaucoma los resultados variaban poco cuando se utilizaba correccion
lineal en las pruebas funcionales (Figura 26).

- 149 -



4. RESULTADOS

SIN CORRECCION
Grupo NO GLAUCOMA

Sector superior
CV vs MP = 0,464 (p= 0,002)
CV vs mRNFL= 0,050 (p= 0,749)
CV vs GCLIPL= -0,133 (p= 0,388)

CV vs OR= 0,187 (p= 0,225)
P vs mMRMFL= 0,177 (p=0,25
P vs GCLIPL= 0,308 (p=0.,04
[P vs OR= 0,083 (p=0,598

Sector superotemporal

) Sector superonasal
CV vs MP= 0,580 (p<0,001)

CV vs MP= 0,512 (p< 0,001)
CV vs MRNFL= 0,269 (p=0,077)
CV vs GCLIPL= 0,348 (p=0,021)
CV vs OR= 0,072 (p= 0,640)
MP vs mRNFL= 0,171 (p=0,267)
MP vs GCLIPL= 0,427 {p=0,004)
MP vs OR= -0,099 (p=0,524)

CV vs GCLIPL= -0,005 (p=0,976)
CV vs OR= 0,228 (p= 0,136)
MP vs mRNFL= 0,041 {p=0,780)
MP vs GCLIPL= 0,312 (p= 0,039)
MP vs OR= 0,358 (p=0,017)

CON CORRECCION

Grupo NO GLAUCOMA

Sector superior
CV vs MP= 0,392 (p=0,009)
CV vs mRNFL= 0,047 (p=0,760)
CV vs GCLIPL=-0,135 (p=0,382)
CV vs OR= 0,200 (p= 0,193)
MP vs mRNFL= 0,052 (p=0,74
yF vs GCLIPL= 0,241 (p=0,1
{/P vs OR= 0,062 (p=0690

Sector superotemporal
CV vs MP= 0,579 (p<0,001)
CV vs mRNFL= -0,048 (p=0,755)
CV vs GCLIPL= -0,023 (p=0.882)
CV vs OR= 0,208 (p=0,175)
MP vs mRNFL= 0,029 (p=0,852)
MP vs GCLIPL= 0,302 (p=0,046)
MP vs OR= 0,350 (p=0,020)

Sector superonasal
CV vs MP= 0,538 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,259 (p=0,089)
CV vs GCLIPL= 0,343 (p=0,023)

CV vs OR= 0,057 (p=0,714)
MP vs mRNFL= 0,176 (p= 0,254}
MP vs GCLIPL= 0,423 (p=0,004)
MP vs OR=-0,102 (p=0,510)

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,488(p=0,001)
CV vs mRNFL= 0,034 {| B27)
CV vs GCLIPL= -0,136( ,379)
CV vs OR= 0,026 (p= 0,867)
MP vs mRNFL= 0,196 (p=0,203)
P vs GCLIPL= 0,403 (p=0,007)
MP vs OR= 0,317 (p= 0,036)

Sector inferonasal
CV vs MP= 0 400 (p=0, EICITJ

Sector inferior
V vs MP= 0,537 (p=<0,00
W vs mRMFL= 0,136 (p=0,380
CV vs GCLIPL= 0,063 (p=0,683)
CV vs OR= 0,129 (p= 0,403)
MP vs mRNFL= 0,080 (p=0,606)
MP vs GCLIPL= 0,354 (p=0,018)
MP vs OR= -0,033 (p=0,833)

MP vs OR= 0‘024 (p=0.876)

Grupo GLAUCOMA

Sector superior
CV vs MP = 0,874 (p= <0,001)
CV vs mRNFL= 0,468 (p<0,001)
CV vs GCLIPL= 0,604 (p<0,001)
CV vs OR= 0,138 (p=0,211)
P vs mRNFL= 0,483 (p<0,00
P vs GCLIPL= 0,642 (p<0,0Qf)
P vs OR=0,148 (p=0,180Q

Sector superotemporal
CV vs MP= 0,733 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,245 (p=0,024)
CV vs GCLIPL= 0,453 (p= <0,001)
CV vs OR= -0,003 (p=0,982)
MP ve mRNFL= 0,380 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,604 (p<0,001)
MP vs OR= 0,114 {p=0,301)

Sector superonasal
CV vs MP=0,728 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,354 (p=0,001)
CV vs GCLIPL= 0,489 (p= <0,001)

CV vs OR= -0,080 (p=0,471)
MP vs mRNFL= 0,291 (p= 0,007)
MP vs GCLIPL= 0,514 (p<0,001)
MP vs OR= 0,008 {p=0,943)

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,510 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,475 (p:

Sector inferonasal
CV vs MP= 0,459 (p=0,002)
CV vs mRNFL= 0,104 (p=0,5)

CV vs GCLIPL= 0,111 (p=0,473)
CV vs OR=

MP vs mRNF|

CV s GCLIPL= 0,043 (p=0,780)
CV vs OR= 0,137 (p= 0,376)
MP vs mRNFL= 0,029 (p= 0,852)
MP vs GCLIPL= 0,311 (p= 0,040)

MP vs OR= -0,042 (p=0,785)

Grupo GLAUCOMA

Sector superior
CV vs MP= 0,839 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,461 (p<0,001)
CV vs GCLIPL= 0,628 (p<0,001)
CV vs OR= 0,113 (p= 0,308)
P vs mRNFL= 0,455 (p<0,00
P vs GCLIPL= 0,679 (p<0,0Q0}
L'P vs OR= 0,133 (p=0 223

Sector superotemporal
CV vs MP= 0,782 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,238 (p=0,029)
CV vs GCLIPL= 0,435 (p<0,001)
CV vs OR= -0,012 (p= 0,913)
MP vs mRNFL= 0,374 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,575 (p<0,001)
MP vs OR= 0,089 (p=0.419)

Sector superonasal
CV vs MP= 0,709 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,333 (p=0,002)
CV vs GCLIPL= 0,510 (p<0,001)

CV vs OR= -0,080 (p=0,468)
WP vs mRNFL= 0,272 (p=0,012)
MP vs GCLIPL= 0,476 (p<0,001)
MP vs OR= 0,023 (p= 0,834)

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,722(p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,440 (p<0,001)
CV vs GCLIPL= 0,609 (p<0,001)
CV vs OR= -0,036(p= 0,746)
MP ve mRNFL= 0,423 (p<0,001)
P vs GCLIPL= 0,574 (p<0,001)
MP vs OR= 0,032 (p=0,770)

Sector inferonasal

MP vs mRNFL= 0,483 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,546 (p<0,001
MP vs OR= -0,080 (p=0,471

Sector inferior

CV vs GCLIPL= 0,476 (p<0,001)
CV vs OR= -0,096 (p=0,386)
MP vs mRNFL= 0,405 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,492 (p<0,001}
P vs OR= -0,065 (p=0,556

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,633 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,313 (p<0,004)
CV vs GCLIPL= 0,476 (p<0,001)
CV vs OR= -0,003 (p=0,978)
MP vs mRNFL= 0,391 (p<D,001)
MP ve GCLIPL= 0,561 (p<0,001)
MP vs OR= 0022 (p=0.844) g

Sector inferonasal
CV vs MP= 0,605 (p= <0,001)
CV vs mRNFL= 0,529 (p<0,001)
CV vs GCLIPL= 0,461 (p<0,001)
CV vs OR= -0,187 (p=0,088)
MP ve mRNFL= 0,441 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,501 {p<0,001
MP vs OR= -0.080 (p=0,469

Sector inferior

CV vs OR= -0,086 (p= 0,435)
MP vs mRNFL= 0,433 (p<0,001)
MP vs GCLIPL= 0,497 (p<0,001)
MP vs OR= -0,067 (p= 0,544

Figura 26. Andlisis de correlacion de los diferentes parametros de las pruebas
realizadas por sectores en el drea macular de los grupos sin y con glaucoma. A la izquierda se
muestran las correlaciones con las pruebas funcionales expresadas sin correccion lineal y a la

derecha con correccion lineal. Los colores representan la significacion estadistica: rojo
cuando existe correlacion significativa entre el CV 10-2 y la MP1 (microperimetria), naranja
para resultados significativos entre CV 10-2 y la capa de fibras peripapilares y para la capa
de células ganglionares y plexiforme y verde para resultados significativos entre MP 1y la
capa de fibras peripapilares y para la capa de células ganglionares y plexiforme.
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En el subgrupo “sanos” se observd como las sensibilidades en la
microperimetria y el campo visual 10-2 se correlacionaban de forma moderada
en tres de los seis sectores (superior y temporales), de manera muy similar
independientemente de que se hubiesen realizado o no la correccion. (Figura
26)

En la relacion entre pruebas funcionales y estructurales, el numero de
asociaciones no fue muy alto, mostrandose de tipo bajo-moderado. Se
encontraron asociaciones el campo visual 10:2 y la capas de fibras nerviosas
maculares (MRNFL) en los sectores nasales, sin presentar asociaciones con el
resto de pruebas estructurales. No sucedi6 lo mismo para la microperimetria en
la que solo hubo una asociacion con la capa GCLIPL macular en el sector
infero nasal. Y el grosor de la retina externa se correlacion6 tan solo en el
sector superior. Estos resultados apenas variaron con la correccion de las
pruebas funcionales. (Figura 27)

El subgrupo “hipertensos” mostr6 un mayor numero de correlaciones
entre las sensibilidades de las pruebas funcionales, de tipo moderado, en cinco
de los seis sectores, sin grandes variaciones independientemente de que
hubiesen sido corregidas o no. (Figura 27)

Hubo escasas asociaciones entre pruebas estructurales y funcionales. En
relacion a la capa GCLIPL macular solo se encontraron asociaciones en dos
sectores, el superior nasal y el inferonasal en relaciéon a la microperimetria. La
capa de fibras nerviosas maculares (MRNFL) solo obtuvo una en el sector
superotemporal en relaciébn al campo visual 10:2. (Figura 27) No hubo
diferencias entre las pruebas corregidas o sin corregir. La retina externa no
tuvo ninguna relevancia.
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SIN CORRECCION CON CORRECCION

Grupo sanos Grupo sanos

Sector superior
CV vs MP=0,454 (p=0,034}
CV vs mRNFL=0,415 (p=0,055)
CV vs GCLIPL=-0,012 (p=0,958)

CV vs OR=0,460 (p=0,031)
MP vs mRNFL=0,089 {(p=0,69.
(P vs GCLIPL=0,258 (p=0.24
P vs OR=-0,114 (p=0,0Q

Sector superior
CV vs MP=0,558 (p=0,007)
CV vs mRNFL=0,441(p=0,040)
GV vs GCLIPL=-0,032 (p=0 887}
CV vs OR=0,455 (p=0,033)

Sector superonasal
CV vs MP=0,332 (p=0,132)
CV vs mRNFL=0,561 (p=0,007)
CV vs GCLIPL=0,410 (p=0,058)
CV vs OR=0,124 (p=0,583)
MP vs mRNFL=0,188 (p=0,401)
MP vs GCLIPL=0,335 (p=0,105)
MP vs OR=D,169 (p=0,452)

Sector superotemporal

CV vs MP=0735 (p<0,001)
CV vs mRNFL=0,334 (p=0,129)
CV vs GCLIPL=0,165 (p=0,462)

CV vs OR=0,375 (p=0.085)

MP vs mRNFL=0,382 (p=0,079)
MP vs GCLIPL=0,182 (p=0,418)
MP vs OR=0,339 (p=D,123)

JF vs GCLIPL=0,351(p=0,
P vs OR=-0,112 {p=0,67§

Sector superonasal
CV vs MP=0,290 (p=0,190)
CV vs mRNFL=0,526 (p=0,012)
CV vs GCLIPL=0,373 [p=0,088)
CV vs OR=0,121 (p=0,592)
MP vs mRNFL=0,158 (p=0,482)
MP vs GCLIPL=0,366 (p=0,004)
MP vs OR=-0,185 (p=0,409)

Sector superotemporal
CV vs MP=0,756 (p<0,001)
CV vs mRNFL=0,334 (p=0,117)
CV vs GCLIPL=0,200 (p=0,373)
CV vs OR=0,446 (p=0,037)
MP vs mRNFL=0,405 (p=0,062)
MP vs GCLIPL=0,191 (p=0,395)
MP vs OR=0,336 (p=0,126)

Sector inferonasal
CV vs MP=0,320 (p=0,147)
CV vs mRNFL=0,508 (p=0,016)
CV vs GCLIPL=0,333 (p=0,130)
CV vs OR=0,078 (p=0,729)
MP vs mRNFL=-0,046 (p=0,945)
MP vs GCLIPL=0,430 (p=0,046
MP vs OR=0,042 (p=0,853

Sector inferotempaoral
CV vs MP=0,491 (p=0,020)
CV vs mRNFL=0,296 (p=0,181})
CV vs GCLIPL=-0,056 (p=0,805)
CV vs OR=0,074 (p=0,744)
MP vs mRNFL=0,304 (p=0,168)
P vs GCLIPL=0,361 (p=0,098)
MP vs OR=0,403 (p=0,063)

Sector inferonasal
CV vs MP=0,215 (p=0,337)
CV vs mRNFL=0,515 (p=0,014)
CV vs GCLIPL=0,430 (p=0,046)

Sector inferotempaoral
CV vs MP=0,463 (p=0,030)
CV vs mRNFL=0,229 (p=0,306)
CW vs GCLIPL=-0,147 (p=0,514)
CV vs OR=0,129 (p=0,567)
MP vs mRNFL=0,275 (p=0,216)
P vs GCLIPL=0,358 {p=D0,102)
MP vs OR=0,401 (p=0,164)

Sector inferior
V vs MP=0,361 (p=0,099]
W vs mRNFL=0,119 (p=0,59
CV vs GCLIPL=0,012 (p=0,957)
CV vs OR=0,90 (p=0,688)
MP vs mRNFL=0,397 (p=0.082)
MP vs GCLIPL=0,379 (p=0,082)
MP vs OR=-0,151 (p=0,503

Sector inferior

'CV vs GCLIPL=0,065 (p=0

CV vs OR=0,079 (p=0,726)
MP vs mRNFL=0,221(p=0,324)
MP vs GCLIPL=0,458 (p=0,032)
MP vs OR=-0,114 {p=0,523

Grupo hipertensos Grupo hipertensos

Sector superior
CV vs MP=0,280 (p=0,207)
CV vs mRNFL=-0278 (p=0,210)
CV vs GCLIPL=-0,226 (p=0,311)
CV vs OR=0,013 (p=0,955)

(P vs GCLIPL=0,308 (p=0,09
k1P vs OR=0,215 (p=0,33§

Sector superior
CV vs MP=0,387 (p=0,075)
CV vs MRNFL=-0,284 (p=0,200)
CV vs GCLIPL=-0,225 (p=0,315)
CV vs OR=0,002 (p=0,992)
P vs mRNFL=0,038 (p=0 866§

Sector superonasal
CV vs MP=0,742 (p<0,001)
CV vs mRNFL=0,278 (p=0,210)
CV vs GCLIPL=0,278 {p=0,210)
CV vs OR=-0,071 (p=0,735)
MP vs mRNFL=0,178 (p=0,428)
MP vs GCLIPL=0,527 (p=0,012)
MP vs OR=0,034 (p=0,882)

Sector superotemporal
CV vs MP=0,426 (p<0,048)
CV vs mRNFL=-0,484 (p=0,023)
CV vs GCLIPL=-0175,00 (p=0,436)
CV vs OR=0,005 {p=0,983)
MP vs mRNFL=-0,238 (p=0,287)
MP vs GCLIPL=0,367 (p=0,093)
MP vs OR=0,382 (p=0,079)

Sector superonasal
CV vs MP=0,726 (p<0,001)
CV vs mRNFL=-0,058 (p=0,797)
CV vs GCLIPL=0,351 {p=0,108)

CV vs OR=-0,050 (p=0,824)
MP vs mRNFL=0,185 (p=0,409)
MP vs GCLIPL=0,531 (p=0,011)
MP vs DR=0,026 {p=0,908)

Sector superotemporal

CV vs MP=0,413 (p=0,056)
CV vs mRNFL=-0,483 (p=0,023)
CV vs GCLIPL=-0,179 (p=0.427)

CV vs OR=-0,011 (p=0,962)

MP vs mRNFL=-0,216 (p=0,333)
MP vs GCLIPL=0,383 (p=0,079)
MP vs OR=0,431 (p=0,064)

P vs OR=0,235 (p=0.29;

Sector inferonasal
67(p=0,006)
CV vs mRNFL=-0,090 (p=0,691)
CV vs GCLIPL=-0,065 (p=0.774)
CV vs OR=-0,053 (p=0,816)
MF vs mRNFL=0 -050 (p=0,82T)
MP vs GCLIPL=0,253 (p=0,256
\ MP vs OR=0.016 (p=0,044

Sector inferotemporal

Sector inferonasal
CV vs MP=0,558(p=0,007)
CV vs mRNFL=-0,264 (p=0,270)
CV vs GCLIPL=-0,039 (p=0,862)
CV vs OR=-0,058 (p=0,799)
MP vs mRNFL=-0,054 (p=0,812)
MP ve GCLIPL=0,238 (p=0,283
MP vs OR=-0,077 (p=0,73

Sector inferotemporal
CV vs MP=0,527 (p=0,012)
CV vs mRNFL=-0,114 (p=0,612)
CV ws GCLIPL=-0,108 (p=0,633)
CV vs OR=-0,056 (p=0,806)
MP vs mRNFL=0,079 (p=0,726)
P vs GCLIPL=0,428 (p=0.047)
MP vs OR=0.234 (p=0,295)

CV vs OR=-0,013 (p=0,953)
MP vs mRNFL=0,077 (p=0,735)
P vs GCLIPL=0,424 (p=0,049)
P vs OR=0,242 (p=0,2770)

Sector inferior

Sector inferior
CV vs MP=0,673 (p=0,001)

CV vs GCLIPL=0,061 (p=0,786)
CV vs OR=0,136 (p=0.547)
MP vs mRNFL=-0,038 (p=0,865)
MP vs GCLIPL=0,268 (p=0,228)
MP vs OR=0,020 (p=0,930

CV vs GCLIPL=0,072 (p=0,749)
CV vs OR=0,139 (p=0,537)
MP vs mRNFL=-0,042 (p=0,851)
MP vs GCLIPL=0,282 (p=0,204)

Figura 27. Andlisis de correlacion de los diferentes parametros de las pruebas
realizadas por sectores en el drea macular de los subgrupos sanos e hipertensos. A la
izquierda se muestran las correlaciones con las pruebas funcionales expresadas sin
correccion lineal y a la derecha con correccion lineal. Los colores representan la significacion
estadistica: rojo cuando existe correlacion significativa entre el CV 10-2 y la MP1
(microperimetria), naranja para resultados significativos entre CV 10-2 y la capa de fibras
peripapilares y para la capa de células ganglionares y plexiforme y verde para resultados
significativos entre MP 1y la capa de fibras peripapilares y para la capa de células
ganglionares y plexiforme.
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4. RESULTADOS

En el subgrupo “glaucoma leve” las correlaciones entre las pruebas
funcionales (microperimetria y CV 10-2) recordaron a las descritas para el
grupo glaucoma, puesto que fueron también positivas en los seis sectores,
siendo en general altas. (Figura 28).

También se encontraron correlaciones positivas entre pruebas funcionales
y grosor de la capa GCLIPL, destacando la microperimetria que fue positiva en
cuatro de los seis sectores (los inferiores y superior) de forma moderada, para
en los que el CV 10:2 coincidié en dos de seis, en el sector superior y en el
inferior, también de forma moderada. (Figura 28). La capa mRNFL, con
asociacion moderada, solo quedo representada en el sector inferotemporal en
relacion al campo visual 10:2 (Figura 28). La retina externa no jug6 ningun
papel. No hubo grandes diferencias entre las pruebas con o sin correccion.

En el subgrupo “glaucoma moderado” las correlaciones entre las pruebas
funcionales (microperimetria y CV 10-2) fueron también positivas en los seis
sectores pero mas intensas que en el subgrupo leve (Figura 28).

Se encontraron un mayor numero de correlaciones positivas entre
pruebas funcionales y grosor de la capa GCLIPL (asociaciones entre
moderadas y altas), en cuatro de los seis cuadrantes (los nasales y superior e
inferior), siendo en su mayoria coincidentes la microperimetria con el CV 10:2
(en el Unico que no coincidieron ambas pruebas funcionales fue en el sector
inferonasal). (Figura 28). Para la capa mRNFL, el numero de correlaciones fue
muy bajo, tan solo en el sector superotemporal y a cargo del CV 10:2. Y la
retina externa no quedo representada en ningun sector. (Figura 28). Del mismo
modo a los subgrupos anteriores, no hubo grandes diferencias entre las
pruebas corregidas o no.

Por ultimo, en el subgrupo “glaucoma severo” las correlaciones entre las
pruebas funcionales (microperimetria y CV 10-2) fueron de menor intensidad y
namero que en los subgrupos anteriores, mostrando diferencias entre las
pruebas corregidas o sin corregir, siendo mayor en numero para las no
corregidas (cinco de seis frente a tres) (Figura 28).

También se encontraron correlaciones positivas entre pruebas funcionales
y grosor de la capa GCLIPL (asociaciones moderadas), mostrando diferencias
entre con o sin corregir y si se trataba de la MP1 o del CV 10-2; asi sin corregir
para la MP1 se obtuvieron cinco correlaciones sin corregir (los sectores
superiores, temporales y nasales) frente a tres corregidas, y para el CV 10-2
se obtuvieron sélo tres correlaciones corregidas frente a una sin corregir
(Figura 28)

En relacion a grosores de la capa mRNFL (asociaciones entre bajas y
moderadas) el numero de correlaciones fue menor que para la capa estructural
anterior, mostrando un sélo sector coincidente para ambas pruebas funcionales
(el superior) y bajo numero con diferencias entre las pruebas sin corregir o
corregidas. El grosor de la retina externa, solo mostré una correlacion positiva
en el sector infero nasal corregido para la MP1 (Figura 28).
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4. RESULTADOS

SIN CORRECCION CON CORRECCION

Grupo Glaucoma leve Grupo Glaucoma leve

Sector superior
CVvs Mp:o,ns (P<0.001)

CV vs mRNFI

CVyvs GCL\F

Sector superior

CV vs MP=0,807 (p<0,001)
€V vs MRNFL=0,283 (p=0,161)
CV vs GCLIPL=0,570 {

Sector superonasal
GV vs MP=0,718 (p<0,001)
GV vs MRNFL=-0,037 (p=(
CV vs GCLIPL=0,306 (j
CV vs OR=0,045 (p=
MP vs MRNFL=0, uss(
MP vs GCLIPL=0,291
MP vs OR=0,108 (p—

Sector superotemporal
GV vs MP=0,635 (p<0,001)

Sector superonasal
GV vs MP=0,685 (<0, nn1]
GV vs mRNFL=-0,005 (

CV vs GCLIPL=0,334 (p=0, Dam
CV vs OR=-0,032 (p=0,877)
MP v mRNFL=0,060 (p=0,772)
MP vs GCLIPL=0.221 {p=0,301)
MP vs OR=0,033 (p=0,871)

P vs OR=0, 153 (p=0,45,

Sector inferonasal
CV vs MP=0,662 (p<0, llUﬂ
15)

Sector inferonasal
CV vs MP=0,731 (H<0 001)
62)

Sector inferior
V v MP=0,861 (p<0,001
V vs MRNFL=0,071 (p

GV vs OR=0,175 (p=0,393)
MP vs mRNFL=0,067 (p=0,745)
MP vs GCLIPL=0,638 (p<0,001)
AP vs OR=0,153 (p=0.45§

CV vs OR=0,170 (p=0. 409)
D—

Sector superior
CVvs MP = 0,904 (p<0),
CV vs mRNFL= 0,363 (p=1 |1

Sector superotemporal
CVvs MP= 0,850 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,471 (p= 0,03
CV vs GCLIPL= 0,621 (p=0,003)
.815)

Sector superonasal
£V vs P~ 9520 (p<0.001)
€V vs mRNFL= 0,297 (
CVvs GCLIPL= 0,635

GV vs OR= 0,064
MP vs MRNFL= 0,157 (p=0,510)
726 (9<0,001)
145(p= 0,542)

Sector superotemporal
CV vs MP= 0 843(D<0 001)
013

Sector superonasal
CV vs MP= 0,820 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 0,253 (p=0,282)
CV vs GCLIPL= 0,653 (p=0,002)
CV vs OR= -0,008 (p=0,975)
MP vs mMRNFL= 0,134 (p=0,574)
MP vs GCLIPL= 0,743 {p<0,001)
MF vs OR= 0,085 (p=0,721)

2 ( 0
P vs OR= 0, zuz(p_u 394

LIPL= 42) 4
MP vs OR= -0, 053(9 0824' MP vs OR= 0,139 (p=1

Sector inferonasal
0,614 (p=0,004)
209)

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,593 (p=0,006)
€V vs mRNFL= 0,443 (

Sector inferanasal
SV vs MP= 0,821 (p<0, um

Sector inferotemparal
CVvs MP= 0,732 (p<0,001)
CVvs mRNFL= 0,138 (p=0.562)
€V vs GCLIPL= 0,433 (

MP vs GCLIPI
MP vs OR=

511 (p=0,02
17(p=0,063)

MP vs mRNFL= 0,584 (
MP vs GCLIPL= 0,338 (p=0,14!
MP vs OR= 0,102 (p=0,667)

Sector superior
CVvs MP = 0,756 (p= <0,001)
CV ws mRNFL= 0,431 {p=0,007)
GV vs GCLIPL= 0,440 (p=0,006)
GV vs OR= 0,197 (p= 235]

Sector superior
CV vs MP= 0,457 (p=0,004)
CV vs mRNFL= 0,430 (p=0,007)
GV vs GCLIPL= 0,454 {p=0,004)
GV vs OR=0,179 (p=0,281)

Sector superonasal
= 0,397 (p=0,013)
0,331 (p=0,042)

Sector superotemporal
GV vs MP= 0,592 (p<0.001)
CV vs mRNFL= -0,125 (p=0.453)
CVvs GCLIPL= 0,117 (p= 0,483)

CV vs OR= 0,132 (p=0, um

Sector superonasal

GV vs MP= 0,369 (p=0,023)

CV vs mRNFL= 0,288 (p=0,080)

CV vs GCLIPL= 0,366 (p=0,024)
45;

MP vs OR=0,281 (p=0,087,

MP vs OR= 0,378 (p= MP vs OR-I7356 (p-

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0,604 (p<0,001)
CV vs mRNFL= 283

CV vs GOLIPL

Sector inferotemporal
CV vs MP= 0, 702 lp<0 001)
o 75

Sector inferonasal
CV vs MP= 0,163 {p= 0,327)
CV vs mRNFL= 0,191 {
GV vs GELIPL= 0,079 (p:

CV vs OR= 0,033(p=0,844)
MP vs mRNFL= 0, 303( 0.054)
56)

MP vs GCLIPL:
MP vs OR= 0, 105 (p-n 536)

CV vs OR= 0,138 (p=0,408)
MP vs mRNFL: 0367( ouza]
MP vs GCLIPL= 0,21
MP vs OR= D1BB(p 0257)

MP vs GCLIPL= 0,192 (p=0,249)
MP vs OR= 0.231 (p=0,162)

Figura 28. Andlisis de correlacion de los diferentes parametros de las pruebas
realizadas por sectores en el drea macular de los subgrupos glaucoma leve, moderado y
severo. A la izquierda se muestran las correlaciones con las pruebas funcionales expresadas
sin correccion lineal y a la derecha con correccion lineal. Los colores representan la
significacion estadistica: rojo cuando existe correlacion significativa entre el CV 10-2 y la
MP1 (microperimetria), naranja para resultados significativos entre CV 10-2 y la capa de
fibras peripapilares y para la capa de células ganglionares y plexiforme y verde para
resultados significativos entre MP 1 y la capa de fibras peripapilares y para la capa de células
ganglionares y plexiforme.
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5. DISCUSION

5.1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO.

El objetivo principal de este estudio fue evaluar la utilidad diagnéstica y de
seguimiento de la microperimetria en el glaucoma primario de angulo abierto;
comparandola con las dos pruebas principales basicas usadas para el
diagndstico y seguimiento del glaucoma; la perimetria automatizada como gold
standard funcional y la tomografia de coherencia 6ptica como estructural.

5.2. METODOLOGIA DEL ESTUDIO.

e Seleccion muestra.

El estudio llevado a cabo fue un estudio descriptivo, prospectivo y
transversal. Sin embargo, los pacientes no fueron seleccionados de forma
aleatoria por lo que los resultados pueden estar influidos por ello.

Los pacientes incluidos en nuestro estudio se seleccionaron entre los
pacientes de la unidad de glaucoma del Hospital Reina Sofia de Murcia.

Los pacientes seleccionados carecian de patologia ocular, habian sido
diagnosticados de hipertension ocular o de glaucoma primario de angulo
abierto. Podriamos haber seleccionado para nuestra muestra cualquier tipo de
glaucoma, como hacen en diversos estudios, sin embargo preferimos limitar el
estudio a pacientes diagnosticados previamente de glaucoma primario de
angulo abierto, con el fin de evitar patologias asociadas que pudiesen sesgar
las pruebas realizadas.

Para incluir los pacientes se seleccionaron aquellos que tenian un CV
30:2 fiable, hecho en un periodo maximo de seis meses previos a la realizacion
del resto de pruebas con la intencidon de que el paciente ya tuviera experiencia
la prueba y evitar la influencia del efecto aprendizaje (Hodapp et al. 1993)

Cuando se propuso a los pacientes participar en el estudio, se les explicd
detalladamente cada una las pruebas que tenian que realizar, se respondio a
sus dudas y se les dio la posibilidad de abandonar el estudio en cualquier
momento, sin menoscabo de su tratamiento. Todos los pacientes incluidos en
el estudio firmaron un consentimiento informado, como es preceptivo en
estudios de investigacion clinica.

En pacientes en los que solo un ojo cumplia los criterios de inclusion, este
ojo fue el ojo incluido a estudio y en los pacientes en los que ambos ojos
cumplian los criterios de inclusion, ambos ojos fueron incluidos.

Se clasificaron los pacientes en no glaucomatosos y glaucomatosos, y
dentro de éstos, en funcion de la clasificacion funcional de glaucoma de
Hodapp-Parrish-Anderson (Hodapp et al. 1993), en cuatro subgrupos, con el fin
de obtener diferencias de diagnéstico de las diferentes pruebas entre los
diferentes estadios de la enfermedad. Esta clasificacion es la utilizada por
muchos estudios de investigacion clinica.
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5. DISCUSION

e Seleccion de pruebas. Estudio del area macula y del nervio
optico. Relacion estructura-funcion.

El glaucoma es una neuropatia Optica compleja y multifactorial
caracterizada por una pérdida progresiva de células ganglionares retinianas
(CGR) (Quigley et al.,, 1989) y sus axones, la capa de fibras nerviosas
retinianas (RFNL) del nervio 6ptico y defectos tipicos en el campo visual. La
identificacion del dafio glaucomatosa y la monitorizacion del mismo se basa,
pues, en verificar la presencia de alteraciones estructurales y funcionales
propias del glaucoma. Muchos estudios realizan también una comparacion
entre estructura en términos de perdida de RFNL y/o CGR 'y funcion.

Para el estudio funcional el diagnostico y seguimiento de pacientes con
glaucoma, la prueba que mas se ha utilizado ha sido y es la perimetria
automatizada o CV. Sin embargo, se ha documentado que se requiere como
minimo una pérdida de CGR del 25-35% para poder encontrar alteraciones
estadisticamente significativas en un CV (Kerrigan-Baumrind et al., 2000) Los
programas mas frecuentemente usados para el screening y seguimiento del
glaucoma son los que evalian los 24° centrales o los 30° centrales: el
programa 30-2 evalla 76 puntos espaciados entre si por 6 ° de distancia y el
de 24 ° centrales evalla 54 con la misma distancia entre puntos. Puesto que la
region macular central abarca entre 5-10 grados centrales, testeando con ellos
tan solo podriamos abarcar de 8 a 16 puntos centrales, es por tanto que
seleccionamos el programa de 10° centrales en el que los puntos estan
separados por una distancia de 10° en el estudio de (Traynis et al., 2014)
demostraron defectos centrales con el programa de 10° que no habian sido
demostrados con el de 24 ° centrales.

Otro método mas reciente para estimar la sensibilidad retiniana es la
microperimetria, su funcionamiento se basa en estimular un punto
determinado independientemente de los movimientos oculares, lo que
supondria una mejor localizacion espacial (Miglior et al., 2002; Midena et
al., 2006). En nuestro estudio quisimos encontrar el valor que puede
tener dicha prueba en el glaucoma.

Para objetivar la estructura, la OCT es actualmente una técnica de
imagen, no invasiva, disponible en la mayoria de hospitales y utilizada en una
amplia variedad de patologias, resultando en la actualidad casi indispensable
para el seguimiento y toma de decisiones terapéuticas en muchas patologias,
siendo una de sus mas importantes el glaucoma.

Con la OCT pudimos realizar:

- Un analisis de la capa de fibras nerviosas a nivel papilar (RFNL papilar),
ademas de otros parametros estructurales de la cabeza del nervio
Optico.

— Un andlisis de la capa GCLIPL, RFNL y OR macular.

La llegada de la OCT espectral supuso un escaneado mucho mas rapido,
la adquisicion de imagenes 3D y un registro de las mimas mucho mas preciso y
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reproducible con avanzados algoritmos de segmentacion. (Bengtsson et al.,
2010)

La utilidad de la misma en el glaucoma primero se centré primero en el
examen de la cabeza del nervio 6ptico, los parametros con mayor rentabilidad
diagndstica han sido: el &rea papilar, el area del disco, radio vertical y volumen
del disco. (Mwanza et al., 2011; Sung et al., 2012)

Después se consider6 la capa RFNL peripapilar, hay diversidad de
opiniones en cuanto a la superioridad de este parametro con respecto a la
cabeza del nervio 6ptico; asi estudios como Mwanza et al., 2012 la consideran
en igualdad y estudios como Sung et al., 2012 consideran una superioridad de
la capa RFNL. En la actualidad la capa RFNL sigue siendo un parametro clave
para el screening y seguimiento del glaucoma.

Y por ultimo se centr6 en otra &rea, el area macular, puesto que en el
area macular se concentran en torno al 50% de las células ganglionares Curcio
et al., 1990) y presenta una menor variabilidad morfologica que la papila las
mediciones papilares y peripapilares pueden estar condicionadas por el tamafio
y forma de la papila, los vasos sanguineos y atrofia peripapilar).

El primer parametro macular a estudiar fue el grosor macular en todo su
espesor, sin embargo estudios posteriores confirmaron que el RFNL era un
pardmetro mas precioso y con mejor localizacién topografica que el grosor
macular completo. (Lederer et al., 2003; Wollestein et al., 2004)

Gracias a la llegada de los algoritmos de segmentacion; la macula ha
podido ser segmentada en distintas capas: la capa RFNL macular, la capa
GCLIPL (células ganglionares + plexiforme interna) y el complejo de células
ganglionares (RFNL macular + GCLIPL). El estudio de la capa GCLIPL parece
darnos una alta reproductibilidad aportando un valor diagnéstico similiar a la
capa RFNL y parametros papilares. (Mwanza et a 2012)

Es determinante establecer una correcta relacion topografica entre las
pruebas estructurales y funcionales. Para poder relacionar la perimetria
automatizada y la microperimetria con la tomografia de coherencia Optica se
delimit6 un &area macular de 10 grados centrales teniendo en cuenta la
correspondencia topogréafica y los ajustes en el desplazamiento ganglionar
(segun Donald Hood) y de igual modo para establecer la correspondencia con
la RFNL del nervio optico.

Ademas, basandonos en los ultimos estudios en los que se considera que
el modelo lineal (sensibilidades transformadas en 1/Lambert) proporciona un
marco superior al modelo logaritmico (sensibilidades expresadas en decibelios)
para evaluar la eficacia relativa de las pruebas estructurales y funcionales,
quisimos comparar ambos modelos (Hood et al 2007).
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5.3. DESCRIPTIVA DE LA MUESTRA ESTUDIADA.

Se incluyeron en el estudio 128 ojos 99 pacientes.

Se dividieron, en dos grandes grupos, grupo “no glaucoma” y grupo
‘glaucoma”; y en 5 subgrupos siguiendo los criterios de Hodapp-Parrish-
Anderson (Hodapp et al. 1993), “sanos”, “hipertensos”, “glaucoma leve”,
“glaucoma moderado” y “glaucoma severo”.

En cuanto a los grandes grupos; el 34,5 % de los pacientes pertenecian al
grupo general “no glaucoma” y el 65,5 % al grupo general “glaucoma”.

En referencia a los 5 subgrupos; el 17,2% pertenecian al subgrupo “sano”,
el 17,2% al “hipertensos”, el 20,3% a “glaucomas leves”’, el 15,6% a
“glaucomas moderados” y el 29,7% a “glaucomas moderados”.

En relacion a la edad, se obtuvo una diferencia significativa de 11,5 afios
entre las medianas de los grandes grupos Unicamente, siendo el grupo de
mayor edad el glaucomatoso. Se nos podria plantear si considerando esta
diferencia de edad pudieran ser comparables las sensibilidades estudiadas o
los grosores medidos. Sin embargo estudios anteriores han documentado que
la diferencia de edad entorno a una década no induciria cambios adicionales de
relevancia ni para la sensibilidad testeada (Brenton et al 1986; Mwanza et al
2011)

No se observaron diferencias significativas de las proporciones de
mujeres y hombres ni de la edad media de los pacientes entre los dos grupos
generales ni entre los subgrupos.

Al comprobar mediante el test de Kolmogorov-Smirnov que la gran
mayoria de parametros estudiados no guardaban una distribucion normal, los
test estadisticos usados fueron test no paramétricos. Con los parametros que
si siguieron una distribucion normal se usaron test paramétricos.

e Pruebas funcionales

Ninguna prueba parecié destacar sobre otra. Y en todos los parametros
estudiados para todas las pruebas funcionales estudiadas, tanto para la MP, el
CV 10-2 y el CV 30-2, a excepciéon del didmetro pupilar en el CV 30-2 y la
estabilidad de la fijacion en la MP, se coincidio en los siguientes puntos:

e Hubo una diferencia significativa en todos los parametros estudiados para la
comparacioén de los grupos no glaucoma versus glaucoma, al igual que para
los subgrupos hipertensos versus glaucomas leves, donde las
sensibilidades estudiadas fueron mas bajas siempre en el grupo /subgrupo
patolégico.

¢ No se encontraron diferencias para la comparacion de los subgrupos sanos
e hipertensos.

e La duda se nos planted en la comparacion de subgrupos: leves-moderados
y moderados—severos. Hubo mas variabilidad entre los parametros
estudiados entre los subgrupos leves y moderados y sin embargo, con la
excepcion al principio descrita, una disminucion de todos los parametros
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descritos para el subgrupo de glaucomas severos frente al subgrupo
moderados. La explicacion que dimos a este hecho fue que el subgrupo
moderado (DM mediana: -8,97) estaria mas proximo a los leves (DM
mediana: -3,75) y que los severos serian un subgrupo, dentro de la
clasificacion, muy patolégico (DM mediana: -17,45).

Se encuentran pocos estudios que comparen la deteccién de perdida de
sensibilidad del CV con el MP, y en general, todos confirman la equivalencia
entre la MP con el CV, sin embargo, algunos estudios demuestran como la
MP1 puede detectar defectos méas tempranos de pérdida de sensibilidad que el
CV muestra como normales. Asi encontramos como en el estudio Orzalesi et
al., 1998 con una version anterior al MP1 se mostraron defectos de sensibilidad
medidos con el microperimetro en areas que para el CV fueron descritas como
normales y que ademas mostraban una reduccion en el grosor de la capa
RFNL. Mas reciente, otro estudio, Lima et al.,, 2010 no solo encontraron una
correspondencia entre los defectos detectados por el CV y la MP1 sino que
ademas la MP1 detectaba defectos en el area macular donde el CV no los
habia determinado, y ademas dichos sectores mostraban una disminucion de
grosor. Ratra et al., 2012 también confirmaron que la MP era mas sensible a la
deteccion de perdida de sensibilidad en el area macular que el CV.

En nuestro estudio por el contrario, si encontramos que tanto el CV como
la MP1 detectaron pérdidas de sensibilidad en pacientes con glaucoma, tanto al
compararlos con pacientes sin glaucoma como al compararlos con distinta
gradacion, pero no mostraron diferencias entre ellas, al igual que ocurre en
otros estudios como el de Oztirk et al., 2008 donde no hubo diferencias entre
ambas pruebas.

e Pruebas estructurales.

En nuestro estudio observamos que para las pruebas funcionales todos
los parametros estudiados fueron significativamente diferentes y sin embargo
para las estructurales hubo més variabilidad, sobre todo entre subgrupos. En
la actualidad sigue habiendo diversidad de opiniones en cuanto a qué precede,
o mejor dicho, qué se puede detectar antes, si los defectos con las pruebas
estructurales o las funcionales.

Estudios como Sommer et al., 1991 demuestran como aparecen defectos
estructurales detectables en la capa de fibras nerviosas hasta seis afios antes
de la aparicion de lesiones campimétricas, y sin embargo, otros estudios
indican lo contrario.
La opinibn contemporanea actual es decir que los cambios estructurales y
funcionales detectables pueden ocurrir concurrentemente en algunos
pacientes, mientras que el cambio estructural o funcional es evidente primero
en unos o en otros. Y asi entra en juego el concepto de "disfuncion de las
células ganglionares" (en lugar de la muerte) que puede explicar por qué, en
algunos pacientes, los defectos perimétricos preceden a cambios estructurales
identificables. En las primeras etapas del dafio a las células ganglionares, las
células pueden volverse disfuncionales, lo que conduce a una reducciéon de la
sensibilidad del campo visual, de modo que la "estructura medida" puede no
ser representativa del funcionamiento de las células ganglionares o del nimero

-161 -



5. DISCUSION

axonal de las mismas. Harwerth et al., 2007 encontraron como el déficit
funcional medido era superior al estimado por muerte neuronal.

e Pardmetros papilares
o Capa RFNL papilar.

La capa RFNL peripapilar mostro diferencias significativas en todos los
pardmetros a excepcion del sector horario 1 entre los grupos generales del
estudio. Tanto en la comparacion entre el subgrupo de sanos e hipertensos
como entre subgrupos de leve y moderado, hubo escasas diferencias en los
parametros. En los subgrupos sanos e hipertensos obtener dichas escasas
diferencias era lo esperable, pero no para la comparacion de los subgrupos
leves y moderados. La explicacién a la que atribuimos este hecho es la misma
que para las pruebas funcionales, el subgrupo moderado se debe de aproximar
mas al leve y por tanto no presentar grandes diferencias.

Los subgrupos de hipertensos-leves y moderados-severos guardaron
bastantes similitudes, siendo los sectores superior, nasal e inferior junto con el
grosor medio los significativamente diferentes e inferiores en el subgrupo mas
patologico. Esto parece concordar con estudios previos como el de Mwanza et
al., 2011 en el qgue mostraron como los parametros con alto poder
discriminativo entre sujetos sanos y glaucomatosos y con distintos grados de
severidad eran el sector horario 7, el cuadrante inferior y el grosor medio de la
RNFL; observaciones similares a las encontradas por Shuman et al., 2008 que
trataban de diferenciar si el OCT cirrus era superior a la OCT Stratus. Para
Shuman otro pardmetro a afiadir importante fue el sector superior. Medeiros et
al., 2005 volvieron a coincidir en el sector inferior, grosor medio y esta vez el
sector horario 6. A pesar de que en general casi todos los estudios concluyen
que los parametros sector inferior y grosor medio son los mejores para la
deteccion del temprana del glaucoma, Nouri-Mahdavi et al. 2004 encontraron
una predominancia en el sector superior.

Estos resultados también se corroboran con la observacion de los
cambios que ocurren en las papilas glaucomatosas, donde los polos superior e
inferior del nervio Gptico son los de Uchida et al 1996.

o Cabeza del nervio 6ptico.

Los parametros descritos en la literatura como los de mayor sensibilidad y
especificad a la hora de diagnosticar y evaluar progresion en el glaucoma son
el area del anillo, el radio vertical, y la excavacion vertical (Mwanza et al 2011);
esta afirmacion coincidido en nuestro estudio a la hora de discriminar entre el
grupo no glaucoma y glaucoma, en los que todos los parametros morfolégicos
del nervio Optico, a excepcion del area de disco mostraron diferencias. Sin
embargo, cuando se compararon los subgrupos de sanos e hipertensos, los
hipertensos frente a los glaucomas leves y los leves con los moderados,
ninguna diferencia entre parametros resulté ser estadisticamente significativo, y
s6lo encontramos para los subgrupos glaucoma moderado y severo, que el
anico parametro que se diferencié significativamente fue el area del anillo.
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El menor nimero de parametros encontrados en comparacion con la
medicion del grosor RFNL papilar viene en concordancia con estudios como
Sung et al., 2012 que determinan que es mejor parametro el estudio de la
RFNL que los parametros morfologicos, sobretodo en la deteccion precoz de
glaucoma.

e Parametros maculares.
o Capa GCLIPL

Actualmente se considera que tanto la medicion tanto de la capa RFNL
como de la GCLIPL como son buenos y eficaces indicadores en el screening y
seguimiento del glaucoma. (Seong et al., 2010; Kim et al., 2011) y que ambos
son comparables. Sin embargo, en nuestro estudio observamos cémo hubo
mayores diferencias para los parametros relacionados con el grosor de la capa
GCLIPL que para los del grosor RFNL papilar. Asi vimos cémo en la
comparacion entre el grupo sano y el glaucomatoso todos los sectores de la
GCLIPL fueron estadisticamente diferentes, disminuyendo en el grupo
patolégico. De igual modo ocurri6 en la comparacion entre los subgrupos
moderado y severo. Para los subgrupos hipertensos y leves en casi todos los
sectores (a excepcion del sector inferior e infero nasal). Por otro lado no se
encontré ninguna diferencia entre los subgrupos sanos e hipertensos, resultado
esperable, y entre leves y moderados, como también ocurrié en las pruebas
funcionales y la capa RFNL. La explicacion previamente dada es la que mas
concuerda con este resultado.

A pesar de que un gran numero de estudios avalan la similitud de
capacidad diagnostica entre RFNL y GCLIPL, en nuestro estudio hay mas
diferencias entre los subgrupos para el grosor de la GCLIPL, a pesar de que en
la literatura no se demuestre esta superioridad. (Pazos et al 2017)

o La capa de fibras nerviosas maculares (RFNL macular)

La capa GCLIPL y la capa RFNL macular guardaron grandes similitudes
en las comparaciones entre grupos sanos y glaucomatosos y entre los
subgrupos moderado y severo, mostrando un grosor disminuido en el grupo
glaucomatoso frente al no glaucomatosa, al igual que entre solo le subgrupo
severo frente al moderado. Sin embargo la capa RFNL macular no aportd6 mas
informacion para los demas subgrupos; no hubo diferencias al comparar los
subgrupos sanos con hipertensos, ni los hipertensos frente glaucoma leves ni
glaucomas leves con moderados. El hecho de encontrar mejor capacidad
discriminativa para la capa GCLIPL sobre la RFNL es lo tedricamente asumible
puesto que la base patolégica del glaucoma radica en la muerte de la célula
ganglionar, siendo la capa GCLIPL la que claramente se veria primariamente
envuelta. Las células ganglionares junto con la capa RFNL macular contribuyen
a un 30-35 % del grosor macular total, ademas el cuerpo de la célula
ganglionar es de una 15 ym o mas, siendo el tamano del axén correspondiente
de 1 6 2 um en diametro. (Curcio et al., 1990)
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o La capa retina externa (OR)

En nuestro estudio la retina externa fue definida como la capa delimitada
desde la capa nuclear interna hasta el epitelio pigmentario. Parece asumible
considerar que al morir la célula ganglionar, célula clave en la patologia
glaucomatosa, se produciria también la posterior muerte del/los fotorreceptores
asociados, sin embargo hay diversidad de opinion en la comunidad cientifica al
respecto.

Algunos estudios funcionales han demostrado como la retina externa se
muestra disfuncional en los pacientes con glaucoma primario de angulo abierto,
determinando por tanto una implicacién en la patofisiologia del glaucoma. Asi
Vicent et al., 2010 usando la electrorretinografia, comprobd como en
glaucomas avanzados se observaba un disfuncion a nivel central. Pokorny et
al., 1986 afirm6 como los pacientes glaucomatosos presentaban defectos de
los colores azul-amarrillo, defectos que implicarian la alteracion en la capa OR.

Sin embargo, sigue siendo un tema muy controvertido. Asi encontramos
estudios anatomopatologicos postmortem como el llevado a cabo por Nork et
al., 2000 que mostraron como en el area foveal se producia una aumento de
grosor de la capa OR, que no se apreciaba en el area parafoveal. Nork et al.,
2000 plantearon dos teorias al respecto. La hip6tesis anterégrada, que
proponia una disminucion del flujo sanguineo coroideo donde la isquemia
produciria una disfuncion de los receptores con una disminucién en la
recaptacion del glutamato y la consiguiente hinchazén del cuerpo de los
fotorreceptores. Las células sufririan la apoptosis debido a la sobrecarga de
glutamato. Y la hipotesis retrograda, los fotorreceptores son directamente
afectados como consecuencia de la degeneracion de la célula ganglionar.

Panda et al., 1992 apreciaban sin embargo una disminucién en el niumero
de conos, pero esta pérdida consideraron que debia ser atribuible a la isquemia
ocular de otras patologias asociadas y no propiamente al glaucoma.

Y en otro estudio, con bajo nimero de pacientes, Kendell et al., 1995
afirmaban lo mismo: no encontraron variaciones significativas.

Con la llegada de la OCT, un numero mayor de estudios se ha realizado
al respecto, pero de igual modo, sin datos concluyentes. Asi Tan et al.,
determine como el grosor de la OR era un 3% menor en pacientes
glaucomatosos que en sano., usando la OCT Stratus (Tan et al., 2008) Y Leung
et al, 2013, con el OCT cirrus también confirmaba una disminucion
significativa.

Ishikawa et al., 2005 sin embargo determinaron que dicha capa estaba
engrosada, aungue lo atribuyeron a un posible error en la delimitacion de las
capas.

Y en otro estudio por parte de Fan et al.,, 2011; usando el OCT Cirrus
confirmaron como solo el area de la foveola (area con el mayor numero de
conos) se veia incrementada en su grosor de forma significativa en pacientes
con glaucomay las areas perifoveales no experimentaban cambios.

Pero por otro lado, otros estudios demuestran la inexistencia de
variaciones significativas, como el de Vajaranant et al., 2011 o los de Kita et al.,
2013.
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e Duracion pruebas funcionales.

Por otro lado, comprobamos que la duracidon resultd ser un excelente
parametro diferenciador entre grupos y subgrupos tanto para el CV 30-2 como
para el CV 10-2 o incluso para la microperimetria.

Ademas de presentar una mayor duracion significativa entre el grupo no
glaucoma y glaucoma, y también lo hizo al compararse la duracion entre los
distintos subgrupos de menor a mayor afectacion, siempre siendo mayor en el
grupo inmediatamente mas afecto. Fue el parametro que se obtuvo con mayor
area bajo la curva (ABC) (recuerda unificar abreviaturas), siendo de especial
relevancia al comparar el grupo sin y con glaucoma y al comparar el subgrupo
hipertensos y glaucomas leves, siendo esta Ultima distincion la que siempre
causa mas dudas diagnadsticas en la clinica diaria.

La duracion en la realizacion del campo visual ya ha sido estudiado y
descrita previamente. Los pacientes mas patoldgicos realizaban un CV en un
mayor tiempo, pero siempre ha sido enfocado en un intento de comparar y
buscar nuevas estrategias en la realizacion del CV que, siendo igual de
eficaces, fuesen de una menor duracion para intentar evitar el “efecto fatiga”
del mismo (Johnson et al., 1988; Hudson et al 1994) que se produce en
estrategias largas y conducen a una mayor duracion de la prueba y resultados
menos fiables; asi en los afios 1998 y 1999, Bengtsson et al., 1998, 1999
compararon estadisticamente varias estrategias de campimetria para concluir
que la SITA fast era una estrategia mas rapida e igual de eficaz y podia ser
mejor a la hora de examinar a los pacientes, todo ello bajo la premisa de que
en los pacientes con glaucoma se produce una mayor duracion en la
realizacion de las pruebas funcionales, fuera cual fuese la estrategia usada.
Més tarde Wild et al. 1999, compararon diferentes estrategias SITA con la
misma finalidad, y concluyeron que el tiempo se incrementaba conforme se
incrementaba la severidad de pérdida en el campo visual independientemente
de la estrategia usada. Roggen et al. en 2001 corroboraron igualmente que la
duracion en la realizacién de un CV es mayor para cuanto mas patologico sea
el campo visual.

Sin embargo en ningun estudio consideran la duracién de la prueba como
un criterio diagndstico, como nosotros aportamos.
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5.4. UTILIDAD DIAGNOSTICA (CURVAS COR)

Para evaluar la utilidad diagnodstica de los diferentes parametros
estudiados usamos las curvas COR, que representan la capacidad
discriminativa de una prueba para clasificar sujetos sanos como sanos Yy
enfermos como enfermos, o bien, entre dos estadios de una patologia. El area
bajo la curva representa un parametro para evaluar la probabilidad de que ante
un par de individuos, uno enfermo y el otro sano, la prueba los clasifique
correctamente. A mayor area, mayor probabilidad de discriminacion. El area
bajo la curva ROC (ABC) es un valor numérico que nos da una medida de la
capacidad diagnostica de un test. Una prueba perfecta tendria un ABC de 1
(100% de sensibilidad y 100% de especificidad), mientras que un test con
escaso o nulo valor diagnéstico tendria un ABC de 0,5 o menor.

De forma inesperada, los parametros que ofrecieron con diferencia mayor
rendimiento diagndstico, fueron, dentro de las pruebas funcionales, los tiempos
de duracion y la DSM de ambas estrategias.

e Pruebas funcionales

En relacion al tiempo de duracién de todas las pruebas funcionales
realizadas (CV 30-2, CV 10-2 Y MP), con nuestro estudio demostramos la
importancia de la duracién de la prueba como un criterio diagndstico relevante:

= Para el CV 30-2 el parametro “duracion” tuvo un ABC de 0,919 entre los
grupos no glaucoma — glaucoma; un 0,835 entre los subgrupos hipertensos
— glaucoma leve; un 0,889 entre los leves — moderados y un 0,666 entre
los moderados — severos.

= Para el CV 10-2 obtuvo un ABC de 0,867 entre los grupos no glaucoma —
glaucoma; un 0,733 los subgrupos hipertensos — leves; un 0,689 entre los
leves — moderados y un 0,650 entre los moderados — severos.

» Para la MP, se obtuvo un ABC de 0,774 entre los grupos no glaucoma -
glaucoma; un 0,737 entre los hipertensos — leves, un 0,469 entre los leves
— moderados, y un 0,569 entre los moderados — severos.

Proponemos que la duracién podria llegar a ser un parametro basico a
incluir en futuros algoritmos diagndésticos. No hemos encontrado en la literatura
estudios que avalen dicho parametro como marcador de patologia y/o
severidad.

En relacion a la DSM, el ABC fue en general algo menor que la duracion,
destacando sobre todo para la diferenciacion entre los grupos generales del
estudio. Y en mayor medida para al estratega 30-2 del CV.

= En relacion a la DSM estrategia 30-2 de obtuvimos un ABC de 0,946 entre
los grupos no glaucoma - glaucoma, un 0,867 entre los subgrupos
hipertensos - leves; un 0,929 entre los leves —moderados; y un 0,761
entre los moderados — severos.
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» Para la estrategia 10-2, algo menor, un 0,881 entre los grupos no glaucoma
— glaucoma; un 0,791 entre los subgrupos hipertensos - leves; un 0,673
entre los leves — moderados y un 0,665 entre los moderados — severos.

En relacion a la DSM, en nuestro estudio también la destacamos como un
buen parametro relevante para formar parte dentro de los criterios diagnosticos,
destacando sobre la DM, la cual no parecié mostrar especial utilidad como
parametro diagnostico. Este hecho se contradice con otros estudios en los que
reflejan que el pardmetro con mayor rentabilidad diagnostica es la DM. Asi en
el estudio de Monsalve et al., 2017 consideraban la DM como mejor parametro
diagnéstico con un ABC de 0,966, aunque con una DSM muy proxima, con un
ABC de 0,946. En nuestro estudio la DSM alcanza el mismo valor, siendo el
ABC del parametro DM despreciable. En teoria la DSM es mas especifica de
glaucoma, por representar un cambio focal, y la DM se relaciona con un
deterioro en el CV, pero esta variable es poco especifica de glaucoma,
pudiendo verse afectada por cataratas y otras patologias, lo que podria
justificar nuestros datos.

e Pruebas estructurales

En nuestro estudio ningun pardmetro estructural fue relevante. Sin
embargo en la literatura, de forma general, en el estudio de la capacidad
diagnostica de la OCT en el glaucoma se describe una ABC mayor de 0,9 en
pardmetros como el grosor medios de la capa RFNL, comparables o incluso
superiores a parametros relacionados con la morfologia del nervio Optico (area
del disco, radio vertical...) y también similares al grosor medio de la capa
GCLIPL. Todos ellos con mayor capacidad diagnostica a la hora de distinguir
entre pacientes no glaucomatosos y con glaucoma incipiente que en distincién
de progresion, Bussel et al., 2014.

Asi pues encontramos en trabajos como el de (Mwanza et al. 2012),
usando de igual modo al nuestro el OCT Cirrus, estudiando pacientes sin
glaucoma y glaucoma leve, encuentran que dentro del estudio papilar, los
parametros con mayor rentabilidad diagnéstica fueron: el grosor medio de la
capa RFNL, el sector inferior, el sector superior, el cd radio, area del anillo, y en
relacion al area macular, el grosor minimo de la capa GCLIPL, el grosor medio,
el grosor sector inferotemporal, superotemporal, inferior. En otro estudio
usando la OCT 3D OCT-2000 Kim et al., 2010 pacientes sin glaucoma, con
glaucoma preperimétrico o con glaucoma leve determinan que los mejores
parametros son el grosor medio de la capa RFNL vy el sector inferior; y el grosor
medio y del sector inferior de la capa CGLIPL y el grosor medios y del sector
inferior de la capa GCL (en esta capa no se incluye la capa plexiforme interna).

Sin embargo, en nuestro estudio no llegaron a ser parametros relevantes
para la discriminacion en el glaucoma.
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5.5. DISCUSION CORRELACIONES SECTORIALES.

e Correlaciones funcionales

En nuestros estudio la sensibilidad macular medida por la MP% se
correlacioné muy bien con la medida por el CV 10-2 en el area macular. En el
grupo “no glaucoma” se mostré en los seis sectores, al igual que en el grupo
“‘glaucoma”, sucediendo en éste de manera mas intensa. En los subgrupos
“sanos” en tres sectores, en el hipertensos en cinco sectores, en el leve y
moderado en los seis sectores y en el severo en tres. Nosotros no encontramos
diferencias entre las sensibilidades medidas con la MP y con el CV 10-2. Sin
embargo, se considera que las sensibilidades medidas por la MP son mejores
que las medidas con el campo visual. Lima et al. 2010, en un estudio en el que
compararon las sensibilidades de los 10 grados central del campo visual con
ambos procedimientos (MP y CV10-2) demostraron no solo que se
correlacionaban perfectamente ambos procedimientos sino que la MP
detectaba mas defectos que el CV en algunos sectores considerados como
normales por el CV, ademas en el 75% de dichas areas se detecté un grosor
macular patologico.

En otros estudios similares al nuestro tampoco encuentran diferencias
entre ambas técnicas. (Rao et al., 2017)

e Conversion lineal

La sensibilidad del campo visual o la sensibilidad diferencial a la luz se
registra en unidades logaritmicas o decibelios (dB) que estan relacionadas con
la luminancia del estimulo con respecto al fondo.

Los decibeles son una medida no lineal: un cambio de 3 dB representa
una duplicacion o reduccion a la mitad de la intensidad de la luz. Cuando los
incrementos de dB se representan frente a una escala lineal, se hace evidente
que incrementos de dB idénticos a diferentes niveles de sensibilidad conllevan
incrementos de tamafo muy diferente en una escala lineal. Las unidades de
medida para parametros estructurales y funcionales son diferentes, y por tanto
factores de confusion en el estudio de la relacién estructura-funcion.

Se han utilizado diferentes metodologias para evaluar la relacién funcion-
estructura en el glaucoma. El modelo méas reciente aceptado ha sido el
propuesto por Hood et al 2007, que consiste en un modelo en el que las
sensibilidades medidas en dB son transformadas a escala lineal.

Existe una fuerte evidencia de que la sensibilidad perimétrica, cuando se
expresa en unidades lineales, esta linealmente relacionada con la densidad de
células ganglionares en la region retiniana local que se esta estimulando.
(Garway-Health et al., 2002; Reus et al.,, 2004; Schilottmann et al 2004) Es
decir, cuando la densidad de células ganglionares se reduce a la mitad, la
sensibilidad perimétrica en unidades lineales también se reduce a la mitad. La
evidencia fisiologica proviene de los potenciales evocados masivos dominados
por las respuestas de las células ganglionares: el potencial evocado visual
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multifocal (MVEP) que refleja la entrada de células ganglionares sumadas a la
corteza visual y el electrorretinograma de patron (PERG) que refleja la actividad
sumada de las células ganglionares de la retina. Hood et al., 2002 encontraron
que la sensibilidad visual lineal estaba linealmente relacionada con la porcion
de sefial de la amplitud de la mVEP. Garway-Heath et al., 2000 encontraron
que las medidas del campo visual lineal estaban linealmente relacionadas con
la amplitud de la amplitud del PERG y esto fue confirmado independientemente
por Yang y Swanson., 2007; Garway-Heath et al., 2002 también encontraron
que las medidas del campo visual lineal se relacionaron con el area da del
borde neurorretiniano. Esto fue confirmado de forma independiente por Shafi et
al., 2011. Hood et al.,, 2007 encontraron que las medidas del campo visual
lineal estaban linealmente relacionadas con el componente neural del grosor de
RNFL (Hood et al ., 2007). Esto fue confirmado ademas por Leite et al., 2012.

Estudios posteriores han usado dicho modelo para evaluar la relacion
RFNL papilar, el complejo RFLN macular + GCLIPL y la capa de GCLIPL. Raza
et al. 2011 evaluando la relacion entre el grosor de la GCLIPL y la sensibilidad
macular usando el CV10-2; Sato et al., 2013 con la relacién entre el grosor de
la capa GCLIPL y la MP1.

Sin embargo en nuestro estudio parecié existir poca o nula diferencia
entre las pruebas funcionales corregidas y sin corregir. En otros estudio
similares al nuestro tampoco las encuentran Rao et al., 2015.

e Correlaciones funcionales-estructurales.

Cuando analizamos la correlacion funcional-estructural, vimos que al
analizar los dos grandes grupos se comprobé que en el grupo sin glaucoma
hubo escaso numero de correlaciones entre estructura y funcién, y en grupo
con glaucoma, todo lo contrario, se encontr6 que tanto la MP como el CV10-2
se correlacionaron en todos los sectores con las estructurales RFNL papilar y
GCLIPL macular. Esta norma parecié seguirse en los subgrupos, habiendo
mayor numero de correlaciones significativas estructura-funcion en los distintos
estadios del glaucoma que en normales o hipertensos.

De esta forma vimos que centrdndonos en la capa GCLIPL, en el
subgrupo sanos sélo encontramos una asociacion en el sector infero nasal con
la MP; en el subgrupo hipertensos en los sectores superonasal e inferotemporal
para la MP; en el subgrupo glaucoma leve se produjo una correlacién igual
para el CV 10-2 y la MP, en todos los sectores inferiores (inferonasal,
inferotemporal e inferior) y el superior; en el moderado en ambos sectores
nasales (nasal superior y nasal inferior) para la MP1y sélo en el sector nasal
superior con CV 10-2, y en el sector superior para ambas; y en severos en
sector superior para ambas funcionales y en los sectores temporales (temporal
superior y temporal inferior), ambos para MP y so6lo en el sector temporal
superior para CV 10-2. A pesar de no disponer de un gran namero de estudios
en la literatura que relacionen la MP con el CV, se ha considerado, que la MP
aportaba mas precision a la hora de localizar espacial. Ademas de
corresponderse con disminuciones patologicas en el grosor macular del area
correspondiente. (Lima et al 2010) como hemos comentado principio del
apartado. Nuestro estudio no confirma que la MP sea superior al CV 10-2. El
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namero de asociaciones es muy parecido, discretamente superior para la MP
pero sin relevancia. En un estudio similar al nuestro, donde en lugar de usar
microperimetro MP usaron el MAIA, Hirroka et al 2016 concluyeron de igual
modo que nosotros.

Al analizar la capa RFNL macular, el nimero de correlaciones en los
subgrupos fue mucho menor en todos los subgrupos que el encontrado para la
capa GCLIPL, ademés del bajo numero, la MP parecio tener incluso mas baja
relevancia que el CV 10-2, encontrandose en los sanos dos correlaciones, en
los sectores nasales (superior e inferior) para CV 10-2, ninguna en el subgrupo
hipertensos, en el subgrupo de glaucoma leve una correlaciéon en el sector
inferotemporal para ambas funcionales, en el subgrupo moderado s6lo una en
el sector superotemporal para el CV 10-2, y en el subgrupos glaucoma severo
en el sector superior para ambas pruebas funcionales. No hemos encontrado
en la literatura estudios que relacionen ambas pruebas funcionales con
disminuciones en la capa RFNL del nervio optico.
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5.6. LIMITACIONES Y FORTALEZAS DEL ESTUDIO
APORTACIONES

}

Limitaciones:

Nuestro estudio es transversal y descriptivo. Sin embargo, para las
caracteristicas que queremos medir en un proceso evolutivo en el tiempo
como es el glaucoma, lo mas indicado hubiera sido realizar un estudio de
cohortes con seguimiento. La dificultad de estos estudios radica en que
requieren un seguimiento temporal de afios y mayores recursos.

Aunque los tamafos muestrales de los grandes grupos del estudio
(pacientes sin y con glaucoma) son grandes, al dividir en subgrupos los
tamafos de muestra resultantes son relativamente bajos.

Fortalezas:

Se trata de un estudio prospectivo .

Tanto los grupos como los subgrupos fueron comparables, no hubo
diferencias en relacién al sexo ni agudeza visual, y en cuanto a la edad, a
pesar de haber un diferencia mayor de 10 afios entre los grupos sin
glaucoma y con glaucoma, como ya apuntamos en el aparatado “descriptiva
de la muestra” estudios anteriores describieron que la diferencia de edad
entorno a una década no induciria cambios adicionales de relevancia ni
para la sensibilidades ni para los grosores estudiados.

Se ha realizado un amplio trabajo de campo, tanto de pruebas funcionales
como de estructurales.

Se han manejado una gran cantidad de parametros.
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» Se trata de un trabajo original, que aporta el estudio de nuevos parametros
no estudiados hasta ahora, como la duracion de las pruebas funcionales
como criterio diagndstico o bien poco estudiados, como la retina externa, en
la que nuestro estudio describe su inexistente asociacion con la patologia
glaucomatosa, al menos en la forma en que le hemos medido o cémo el
modelo lineal descrito por Hood para una mejor correlacion estructura-
funcién que nosotros no hemos encontrado ventajoso.
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10.

En base a los resultados obtenidos de esta Tesis concluimos que:

Las pruebas diagnoésticas utilizadas: CV 30-2 y 10-2, MP y OCT de
papila y macula permiten el diagnostico de glaucoma, con una
sensibilidad y especificidad variable dependiendo de las pruebas.

Las pruebas utilizadas permiten diferenciar entre glaucomas leves,
moderados y severos pero no entre sanos e hipertensos oculares.

De la OCT macular, el parametro mas sensible y especifico fue la
capa de la union de la capa de células ganglionares y la capa
plexiforme interna GCLIPL (suma de la union de la capa de células
ganglionares y la capa plexiforme interna) aunque también mostro
sensibilidad diagndstica el espesor de la capa de fibras nerviosas de
la retina en el area macular.

De la OCT papilar, el espesor de la RFNL, el area del anillo, el
diametro vertical y el volumen de la excavacion presentaron
capacidad diagnéstica.

La MP y el CV 10-2 muestran una buena sensibilidad diagnostica
pero la microperimetria es, en general, una prueba de mas larga
duracion que la perimetria 30-2 y 10-2.

Los parametros tiempo de duracién y desviacion estandar del
modelo (DSM) de la MP y del CV son los parametros de mayor
capacidad diagnostica para la discriminacion de los glaucomas
leves, con sensibilidad por encima de la capacidad diagnéstica de
los pardmetros de la OCT.

Los resultados de la MP y el CV 10-2 presentan un alto grado de
correlacion, especialmente en los diferentes estadios de glaucoma.

Los resultados de las pruebas estructurales y funcionales maculares
no presentan una mayor grado de correlacion cuanto mas severo es
el dafio glaucomatoso y la correlacion es mas alta entre pruebas
funcionales que entre pruebas estructurales y pruebas funcionales

La MP no es superior al CV 10-2 en la correlacion de dafio
estructural y funcional en la macula de pacientes con distintos
estadios del glaucoma.

La conversion de escala logaritmica (decibelios) a escala lineal de
las sensibilidades medias de la MP y el CV 10-2 no permite obtener
mejores resultados de correlacion estructura-funciéon en el area
macular.
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ANEXO
Hoja informativa

“Correlaciéon entre microperimetria y tomografia de
coherencia 6ptica en glaucoma”

Hoja de informacion para el posible participante en la

investigacion clinica.
Estimado paciente:

Se le invita a participar en el estudio que estamos llevando
acabo actualmente en este hospital en pacientes con glaucoma.

El objetivo de este estudio es evaluar el valor diagnoéstico de
la microperimetria y la tomografia de coherencia 6ptica de nervio
optico y macula en el paciente glaucomatoso.

Si participa en este estudio se le realizara ademas de sus
citas programadas una revision extra. Se le realizara pues, una
revision mas que a los pacientes de glaucoma que no entren en el
estudio.

En esta revision se realizara una exploracion no incluida en el
protocolo del seguimiento de los pacientes diagnosticados de
glaucoma: la sensibilidad macular y papilar. Esta es una prueba
muy rapida en la que no se realiza contacto con el ojo y no le va a
producir molestia o dafio alguno. Ademas se completaran los datos
de la historia clinica que pudieran faltar y se pondran al dia el resto
de exploraciones rutinarias de ser necesario.

Usted puede retirarse del estudio en cualquier momento, sin
gue por ello se altere la relacion médico-paciente, ni se produzca
perjuicio en su tratamiento.

La practica clinica se llevara a cabo segun la declaracion de
Helsinki, convenio de Oviedo y Ley Organica 15/1999 sobre la
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proteccion de datos de caracter personal. De acuerdo con ello, los
datos obtenidos de las pruebas se utilizaran para posibles
publicaciones cientificas, y solo estaran disponibles para los
investigadores del estudio y en su historia clinica hospitalaria. En
ningun caso figuraran sus datos personales en las publicaciones
gue se deriven de este estudio.

Yo Marta Beatriz Rodriguez Cavas, responsable de la
investigacion clinica, he informado al paciente y he contestado sus
dudas y preguntas. Si el paciente requiera contactar conmigo en
caso de urgencia, puede hacerlo llamando al numero de teléfono
677251401.

Le damos las gracias de antemano por haber leido esta
pagina y por su posible colaboracion.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Modelo de documentacion de consentimiento informado por
escrito.

Titulo de la investigacion clinica: “Correlacion entre
microperimetria y tomografia de coherencia éptica en glaucoma”

Yo, (nombre y

- He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.
- He podido hacer preguntas sobre el estudio.
- He recibido suficiente informacion sobre el estudio.
- He sido informado por............coooiiiiiiiiii . (nombre y
apellidos del investigador)
- Comprendo que mi participacion en el estudio es voluntaria.
- Comprendo que puedo retirarme del estudio:
1. cuando quiera.
2. sin tener que dar explicaciones
3. sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.
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Por lo que presto libremente mi conformidad para participar en
el estudio.

Firma Paciente Firma
Facultativo
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