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ABREVIATURAS

M micras
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avanzado)
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ERG: Electrorretinograma



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

ERG-P: Electrorretinograma patrén
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[. Resumen

Justificacion

El glaucoma representa la primera causa de ceguera irreversible en el mundo y la
segunda causa de ceguera tras la catarata. Se estima que el glaucoma actualmente afecta
a mas de 66 millones de personas en el mundo. Las consecuencias sociales y
economicas de esta patologia son muy relevantes, ya que genera una importante carga

asistencial y econdmica.

Para llegar al diagnostico del glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) es
suficiente la demostracion de dafios tipicos del nervio Optico, ya sean funcionales o
estructurales, de esta manera, tanto la perimetria Octopus estrategia TOP G1, como la
tomografia de coherencia optica (OCT), como el tomoégrafo retiniano HRT II han
demostrado ser instrumentos ttiles tanto para el diagndstico como para el seguimiento

del glaucoma.

Es importante conocer la relacion entre estructura y funcién en el glaucoma. Por
ello cualquier estudio que ayude a entender mejor como funcionan las diferentes
pruebas utilizadas en la practica clinica y su relacion con los diferentes estadios de la
enfermedad, podria conseguir una utilizacidon mas eficiente de los recursos diagnosticos

y terapéuticos en los sujetos que lo precisen.

En este estudio analizamos la correlacion entre dos pruebas estructurales (OCT,
HRT) con una prueba funcional (Perimetria automatizada Octopus estrategia TOP G1),

en pacientes con glaucoma primario de angulo abierto.
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Objetivos

Los objetivos principales de este estudio han sido:

1. Estudiar y representar las diferentes areas en las que se puede dividir cada uno de
los hemicampos de la perimetria automatizada Octopus, obtenido con la estrategia

TOP Gl1.

2. Estudiar y representar las diferentes areas en las que se puede dividir cada uno de

los hemi-anillos de 1a CFNR obtenida mediante SD OCT.

3. Evaluar la fuerza de asociacion de la relacion estructura-funcion en el glaucoma

entre OCT y perimetria.

4. Desarrollar un mapa que relacione el dafio estructural y funcional en el glaucoma.

Material y Métodos

Estudio transversal de 103 pacientes con GPAA. A todos los pacientes se les
realizé una perimetria Octopus estrategia TOP G1, analisis de capa de fibras nerviosas
retiniana (CFNR) mediante OCT SD-Spectralis y andlisis de la cabeza del nervio optico

(CNO) mediante Heidelberg HRT II.

En primer lugar, se aplico el test de Kolmogorov-Smirnov, para comprobar que

los datos de la muestra seguian una distribucion normal.

La adecuacion del muestreo para el andlisis factorial se llevo a cabo mediante el
estadistico de Kaiser-Meyer-Olkin (KMO), que predice si los datos se relacionan
adecuadamente con el factor. Para continuar con el proceso de andlisis factorial, es

recomendable que el KMO sea superior a 0,60.
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Para continuar, se realizaron dos analisis factoriales, uno por hemicampo para
obtener grupos de puntos umbral del campo visual relacionados entre si, y de esta

manera representar un nuevo mapa perimétrico con diferentes agrupaciones de puntos.

De cada andlisis de CFNR se obtuvieron 96 segmentos. Cada uno de los

espesores de la CFNR de los 96 segmentos correspondia a 3,75°.

En relacion al grosor de la CFNR del Spectralis SD-OCT se realizaron 2 analisis
factoriales, uno del hemi-anillo superior (sectores 1 a 48) y otro andlisis del hemi-anillo
inferior (sectores 49 a 96), para obtener nuevos sectores relacionados entre si, y de esta

manera representar una nueva distribucion de sectores de la CFNR.

Tanto en el andlisis factorial de la perimetria como en el del OCT se utilizo6 la

rotacion ortogonal tipo varimax.

Una vez obtenidos los sectores derivados del andlisis factorial de la perimetria,
se calcularon los coeficientes de correlacion de Pearson entre estos nuevos sectores
perimétricos con los sectores de OCT (tanto los derivados del andlisis factorial, como

los derivados de forma automatica por el Spectralis SD-OCT) y el HRT.

De la correlacién encontrada entre los diferentes sectores de la perimetria
hallados mediante analisis factorial y los nuevos sectores de OCT determinados

mediante analisis factorial, se representé un mapa que correlaciona estructura-funcion.

Por ultimo se compararon los tiempos de realizacion de las diferentes pruebas

estructurales (HRT II y Spectralis SD-OCT) mediante el estadistico t- Student.
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Resultados

El test de Kolmogorov-Smirnov confirm6 que todas las variables analizadas en

este estudio se ajustaron a una distribucién normal.

El estadistico KMO aplicado a los valores umbral en escala lineal de la
perimetria dio un resultado de 0,803 para el andlisis factorial de los puntos del
hemicampo superior y un valor de 0,774 para el analisis factorial de los puntos del

hemicampo inferior.

El Analisis factorial determin6 cuatro factores o regiones del campo visual para
el hemicampo inferior y cinco factores o regiones para el hemicampo superior (figura

A).

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 84,5% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,7%.

Figura A. Regiones de puntos en los que el andlisis factorial dividié el campo visual. 5 regiones para
el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones para el
hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).
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El grosor de la CFNR de la papila se dividié en 96 sectores, 48 correspondieron

al hemi-anillo superior y otros 48 correspondieron al hemi-anillo inferior.

El estadistico KMO dio un resultado de 0,842 para el analisis factorial de los
sectores del hemi-anillo superior y un valor de 0,771 para el andlisis factorial de los

sectores del hemi-anillo inferior.

El andlisis factorial determin6 ocho factores o sectores del OCT para el hemi-
anillo superior y nueve factores o regiones para el hemi-anillo inferior. Asign6 a cada

uno de los 96 sectores su region correspondiente del OCT (figura B).

La varianza total acumulada que fue explicada con los 8 factores procedentes del
analisis factorial fue de 82,6% para el hemi-anillo superior y la varianza total acumulada

que fue explicada con los 9 factores del hemi-anillo inferior fue 81,6%.

Figura B. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividié el anélisis de CFNR de
Spectralis SD-OCT. 8 regiones para el hemi-anillo superior (definidas por los factores S1, S2, S3,
S4, S5, S6, S7 y S8 respectivamente) y 9 regiones para el hemi-anillo inferior (definidas por los
factores 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18 y 19 respectivamente). En este esquema se muestra la divisién en
un 0jo izquierdo.
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Una vez determinadas las nuevas regiones en las que dividimos tanto la
perimetria como la CFNR se determind por un lado, el coeficiente de correlacion de
Pearson entre las areas del hemicampo inferior y segmentos del hemi-anillo superior
(tabla A) y por otro lado se determiné el coeficiente de correlacion entre las areas del

hemicampo superior y los segmentos del hemi-anillo inferior (tabla B).

S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8

Infl |Correlacion de [-0,242° [-0331" [-0,281" [-0,266"  [-0,341" [-0,260" [-0,227" [-0,214"

Pearson

P p=0,014 [<0,001 p=0,004 |[p=0,007 [<0,001 [p=0,008 [p=0,021 |p=0,030
Inf2 | Correlacién de [-0,222 0,207 0,067 -0,2137 0,059 0,058 -0,033 0,061

Pearson

P p=0,024 [p=0,036 |[p=0,500 |[p=0,031 [p=0,557 [p=0,561 |p=0,743 |p=0,538
Inf3 | Correlacion de |-0,192 -0,194" -0,136 0,030 0,158 [-0,283" [-0,295" [-0,247"

Pearson

P p=0,052 [p=0,049 [p=0,169 |[p=0,766 |[p=0,111 |p=0,004 |p=0,002 |p=0,012
Inf4 |Correlacion de |-0,192 20,305  [F0.375° |-0254" |-0,188 [-0.234" [-0,160 -0,138

Pearson

P p=0,053 |[p=0,002 |p<0,001 [p=0,010 [p=0,057 [p=0,017 |p=0,106 |p=0,166

Tabla A. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del campo
visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el espesor medio de la CFNR de cada uno
de los segmentos superiores resultados del Analisis factorial de nuestro estudio medidos con el
Spectralis SD-OCT. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a la distribucion anatémica de la
CFNR. Sefialado en verde se encuentra la correlacion mas fuerte.

11 2 13 14 15 16 17 I8 19
Supl | Correlacién | 0,063 0,013 0,019 [-02697 [-0,300" [-0,325" [-0,403" [-0,344" [0,038
de Pearson
P p=0,527 |[p=0,896 [p=0,845]p=0,006 |p=0,002 [p=0,001 [p<0,001 |p<0,001 |[p=0,703
Sup2 | Correlacion |-0,103 02417 [-0217 [-0,4537 [=0,5027 | -0,464" [-0,366 |[-0,158 0,000
de Pearson
P p=0302 |[p=0,014 [p=0,028|p<0,001 |p<0,001 [p<0,001 |[p<0,001 [p=0,111 |p=0,996
Sup3 | Correlacion |-0,204"  [-0,213 0,128 [-0,215 0,226 [-0,236" |-0,187 -0,067 0,155
de Pearson
p p=0,039 [p=0,031 [p=0,199]p=0,029 [p=0,021 [p=0,016 |[p=0,059 |[p=0,499 |[p=0,117
Sup4 | Correlacién | 0,106 0,118 0,137 [-0,347"  [-0,2907 [-0,3997 [-0,387" [-0,145 0,029
de Pearson
P p=0,285 [p=0,236 |[p=0,169]p<0,001 |0,003 p<0,001 |p<0,001 [p=0,144 |p=0,772
Sup5 | Correlacién |-0,257"  [-0,257" [-0,064 [0,027 -0,083 -0,095 -0,126 -0,037 0,015
de Pearson
P p=0,009 |[p=0,009 [p=0,519|p=0,787 |[p=0,406 [p=0,341 [p=0,206 |[p=0,712 |p=0.878

Tabla B. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada divisién del campo
visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el espesor medio de la CFNR de cada uno
de los segmentos inferiores resultados del Andlisis factorial de nuestro estudio medidos con el
Spectralis SD-OCT. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a la distribuciéon anatémica de la
CFNR. Sefialado en verde se encuentra la correlacion mas fuerte.
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Estos resultados fueron utilizados para desarrollar los mapas que relacionan los
segmentos obtenidos tras el andlisis factorial del espesor de la CFNR mediante

Spectralis SD-OCT vy las regiones del campo visual obtenidas mediante analisis factorial

(figura 3).

Figura C: Relacion entre las regiones de puntos del campo visual obtenidas por el andlisis factorial
y el espesor de la CFNR de los diferentes sectores encontrados mediante el andlisis factorial del

espesor de CFNR medida mediante Spectralis SD-OCT. Cuanto mas potente es la relacion entre
estructura y funcién, mas marcado es el color de los segmentos del mapa.

Conclusiones

1. Cada hemicampo de la perimetria automatizada Octopus, obtenido con la estrategia
TOP Gl1, se puede dividir en diferentes areas de puntos funcionalmente relacionados
entre si. El hemicampo superior se dividio en cinco regiones y el hemicampo
inferior en cuatro regiones. Los puntos relacionados entre si presentaron una

distribucion asimétrica entre hemicampos.
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2. Cada hemi-anillo de la CFNR obtenida mediante SD OCT, se puede dividir en
diferentes areas de segmentos anatomicamente relacionados entre si. El hemi-anillo
superior se dividid en ocho areas y el hemi-anillo inferior en nueve areas. Los
segmentos relacionados entre si presentaron una distribucion asimétrica entre los
dos hemi-anillos de CFNR analizadas.

3. La correlacion entre las dreas de puntos del hemicampo superior y el hemi-anillo
inferior son mayores que la correlacion entre las areas de puntos del hemicampo
inferior y hemi-anillo superior.

4. Es posible la creacion de un mapa que relaciona el dafo estructural y el dafio
funcional en el glaucoma, donde cada area de puntos relacionados del campo visual
obtenidos por el analisis factorial se correlaciona con uno o varias areas de la CFNR
peripapilar obtenidos por el andlisis factorial de los resultados medidos con el

Spectralis SD OCT.
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II. Divulgacién cientifica

Los datos de este estudio fueron utilizados como comunicacion oral en la
seccion de Trabajos de investigacion del Congreso de la Sociedad Espafiola de

Oftalmologia celebrado en Oviedo en Septiembre de 2011 con el titulo:

"Andlisis factorial de Capa fibras nervio 6ptico mediante OCT de dominio

espectral™
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I1I. Principales aportaciones cientificas

Dentro del analisis realizado de los datos de la perimetria Octopus TOP G1, en
este estudio es la primera vez que se describe la agrupacion de puntos en diferentes
areas de la perimetria en funcién de los resultados encontrados en el anélisis factorial de

ambos hemicampos.

Comparando los resultados que se han obtenido en este estudio con los
obtenidos en un estudio publicado en 2008 por Farreras y cols.' (en donde se realiz6 el
mismo tratamiento estadistico de los valores umbrales de la perimetria Humphrey
estrategia SITA 24-2) se encuentran similitudes, como la asimetria de la distribucion de

las diferentes areas.

Pero también se encuentran una serie de diferencias, siendo la més significativa
el respeto de la linea media de la mayoria de los sectores derivados del analisis factorial

encontrada por el estudio de Farreras y cols. en contraposicidon con nuestros datos.

Se plantea una hipdtesis para poder explicar esta diferencia y esta radica en la
diferencia de estrategias perimétricas utilizadas, en nuestro estudio TOP y en el estudio
de Ferreras y cols.! SITA 24-2. De la comparaciéon de los resultados encontrados en
estos dos estudios se podria deducir que para determinar los valores umbrales de los
puntos de la perimetria, la estrategia SITA 24-2 realiza interpolaciones intra-cuadrante y
no inter-cuadrante como realiza la estrategia TOP en los puntos que se encuentran

colindantes con la linea media.

En relacion al andlisis realizado de la CFNR mediante Spectralis SD-OCT, en
este estudio se propone por primera vez una agrupacion de sectores basado en el analisis

factorial de los 48 segmentos en los que se dividio cada uno de los dos hemi-anillos.
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El resultado de este analisis factorial es una nueva distribucion de los sectores de
la CFNR asimétrica en contraposiciéon con la distribucién simétrica representada por

todos los software de OCT.

15



Omar Abou-Hinin Rayward

TESIS DOCTORAL

16



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

1. INTRODUCCION

1.1 GENERALIDADES

1.1.1 INTRODUCCION

El concepto y las definiciones de glaucoma han evolucionado en los ultimos 100
afios®, y siguen siendo imprecisas. El término glaucoma originalmente significé nublado
en griego; y probablemente se referia a una catarata madura o a un edema corneal
resultado de una elevacion de la presion intraocular (PIO) cronica. Hoy en dia el
término glaucoma no se refiere a una entidad patoldgica concreta, en cambio este
concepto agrupa un conjunto de entidades patoldgicas con una diferente presentacion
clinica, patogénesis y tratamiento. Dentro de los glaucomas, la forma mas frecuente de
esta enfermedad es el glaucoma primario de angulo abierto (GPAA). Inicialmente es
asintomadtico pero termina provocando una pérdida progresiva e irreversible del campo

visual®.

El GPAA es una neuropatia Optica multifactorial con una caracteristica atrofia
adquirida del nervio optico y pérdida de los axones de las células ganglionares que
suceden en la presencia de una cédmara anterior amplia y ademas manifiesta unos

. , . 4
defectos en el campo visual caracteristicos .

Por el contrario los otros tipos de glaucoma (especialmente los glaucoma
secundarios e incluso los glaucomas primarios de angulo cerrado) se definen por la
presencia de una elevada PIO, con unas caracteristicas clinicas propias en cada tipo de

glaucoma’.

Clasicamente los glaucomas primarios no estdn asociados con enfermedades

oculares o sistémicas que aumenten la resistencia de la salida de un humor acuoso, al
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contrario que los glaucomas secundarios. Muchos factores de riesgo han sido asociados
a la aparicion de GPAA®" (tabla 1), pero la elevada PIO sigue siendo el mayor factor

predisponente y el tinico factor que actualmente podemos tratar de intentar controlar.

La PIO esta determinada por el balance entre la tasa de la produccion de humor
acuoso por el cuerpo ciliar, la resistencia del drenaje de humor acuoso al nivel del
angulo irido-corneal de la cdmara anterior y el nivel de presion de las venas

epiesclerales.

La elevacion de la PIO estd causada habitualmente por una resistencia de la
salida del humor acuoso. El cambio en la conformacién del nervio Optico y campo
visual estan determinados por el nivel de resistencia al dafo que presentan los axones
del nervio Optico. En la mayoria de los casos de GPAA, los cambios progresivos en el
campo visual y del nervio optico estan relacionados con una PIO elevada, en algunos
casos incluso presiones intraoculares que se consideran dentro de la "normalidad" son

demasiado altas para un funcionamiento adecuado de los axones del nervio optico.

Aungque no hay una PIO segura que garantice la falta de progresion de GPAA'®,
el control de la PIO ha demostrado que puede detener o aminorar la progresion del

GPAA!™Y
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Factores de riesgo para la aparicion de GPAA **

Factores de riesgo ocular

Presion intraocular

Reducido grosor corneal central

Miopia

Hemorragia papilar

Aumento del ratio Excavacion / Papila

Excavacion asimétrica

Factores de riesgo no ocular

Edad

Raza

Reducida presion de perfusion diastolica

Consumo de alcohol*

Consumo de cigarrillos de tabaco*

Tabla 1: Factores de riesgo para la aparicion de Glaucoma primario de angulo abierto (GPAA)
*: El nivel de evidencia es inadecuado y necesita ser confirmado con estudios sucesivos.

Considerando el conjunto formado por el GPAA, el glaucoma primario de
angulo cerrado y los glaucomas congénitos, el glaucoma es la segunda causa de ceguera
en el mundo, afectando en una mayor proporcion a las mujeres y personas de origen
asiatico’” .. Globalmente ¢l GPAA afecta a mas personas que glaucoma de angulo
cerrado (ratio 3:1)22. El glaucoma de angulo cerrado se manifiesta de una manera mas

23-27 (Cl

agresiva y debilitante a lo largo del tiempo, especialmente entre jovenes asiaticos

glaucoma primario de dngulo cerrado afecta a menos de la mitad de los pacientes con

glaucoma en China, pero produce el 90% de los pacientes ciegos debido a glaucoma).
Se estima que alrededor de 2,25 millones de personas en Estados Unidos por

encima de 40 afios tienen GPAA®, la mitad de ellos no conocen la presencia de esta a
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pesar de presentar una pérdida demostrable en el campo visual. Adicionalmente se
estima que 10 millones de americanos tienen una PIO mayor de 21 mmHg u otros
factores de riesgo para el desarrollo de esta enfermedad. Se estima que
aproximadamente el 10% de estos ojos desarrollaran GPAA durante la siguiente

década’®.
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1.1.2 CLASIFIACACION DE LOS GLAUCOMAS 29,30

Clasicamente los glaucomas se han clasificado de dos maneras diferentes, una de
las maneras de clasificar los glaucoma es atendiendo a la conformacién de angulo irido-

corneal en donde clasificamos los glaucomas como de 4ngulo abierto o angulo cerrado.

La otra manera de clasificar los glaucoma es atendiendo a la presencia o no de
patologia ocular o sistémica que originen el glaucoma en cuyo caso diferenciamos los
glaucomas primarios de los glaucomas secundarios. En los glaucomas primarios no
encontramos patologias oculares o sistémicas asociadas a la aparicion del glaucoma, en
cambio los glaucomas secundarios se producen a consecuencia de otras enfermedades o
situaciones que llevan a la obstruccion de los sistemas de drenaje del humor acuoso o a

la hipersecrecion de humor acuoso, con la consecuente elevacion de la PIO.

A continuaciéon mostramos una clasificaciéon de glaucoma en tres grandes

grupos, que seran a su vez subdivididos en primarios o secundarios.
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I. Glaucoma por cierre angular.

I.A Glaucoma por cierre angular primario.

En este tipo de glaucoma existe un contacto irido-trabecular que obstruye el
drenaje de humor acuoso haciendo aumentar la PIO. Este tipo de glaucoma puede ser

subdividido a su vez en agudo, subagudo y croénico.

Dentro de los mecanismos que producen el glaucoma primario por cierre
angular, el mas comun de todos es el bloqueo pupilar. En el bloqueo pupilar, el paso de
humor acuoso desde la camara posterior a la camara anterior a través de la pupila se ve
dificultado, dando lugar a que la presion de la camara posterior sea mayor que la presion
en la cdmara anterior. Como resultado, el iris periférico, sea bomba hacia adelante y
entra en contacto con la malla trabecular. Esta obstruccion circular de la malla

trabecular de lugar a un aumento de la PIO.

El aumento de la resistencia al paso a través de la pupila del humor acuoso esta
causada por la oposicion de la superficie posterior del iris a la superficie anterior del
cristalino. Este mecanismo de bloqueo pupilar pueden precipitarse por la dilatacion de
la pupila o en situaciones en las que los musculos esfinter y dilatador de la pupila actien

juntos.

[.B Glaucoma por cierre angular secundario.

1.B.1 Glaucomas por cierre angular secundario con bloqueo pupilar.

El bloqueo pupilar empuja hacia adelante el iris hasta ocluir el angulo. Existen

diferentes etiologias que pueden causar este tipo de glaucoma:

o Engrosamiento del cristalino (Catarata, catarata traumatica).
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° Luxacion anterior del cristalino (trauma, laxitud zonular,

Sindrome de Marfan,...).

o Sinequias posteriores, seclusion u oclusion de la pupila.

. Protrusion de la superficie vitrea o de aceite de silicona intravitrea
en afaquia.

o Microesferofaquia.

. Bloqueo pupilar inducido por farmacos mioticos (cristalino se

desplaza hacia adelante).
o Bloqueo pupilar inducido por lente intraocular (lente de Céamara

anterior o de Camara posterior dislocada hacia adelante).

I.LB.2 Glaucoma por cierre angular secundario con mecanismo de

"traccion” anterior, sin bloqueo pupilar.

La malla trabecular se obstruye por tejido iridiano o por una membrana. Este iris

y/o membrana son traccionados progresivamente hacia adelante hasta ocluir el angulo.

Existen diferentes etiologias que pueden causar este tipo de glaucoma:

. Glaucoma neovascular donde se produce una membrana

inflamatoria fibrovascular iridotrabecular.

. Sindrome iridocorneoendotelial (ICE)
. Goniosinequias.
. Crecimiento epitelial y fibroso tras cirugia de segmento anterior o

trauma penetrante.
° Membrana inflamatoria.

. Tras trabeculoplastia laser Argon (ALT)
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° Aniridia.

J Distrofia polimorfa posterior.

I.LB.3 Glaucoma por cierre angular secundario con mecanismo de

"empuje" posterior, sin bloqueo pupilar.

Existen diferentes tipos de glaucoma que comparten esta entidad clinica:

. Glaucoma por direccion de humor acuoso inadecuada (bloqueo

ciliar o maligno).

o Quistes de iris y cuerpo ciliar, tumores intraoculares.

o Aceites de silicona o gas implantados en la camara vitrea.

. Desprendimiento coroideo.

. Retinopatia de la prematuridad (estadio V).

o Anomalias congénitas que pueden asociarse a glaucoma

secundario, como hipoplasia familiar de iris, casos anomalos en la superficie del

iris, Aniridia, Sindrome de Sturge-Weber, Sindrome de Pierre-Robin,...
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I1. Glaucoma de angulo abierto.

II.A Glaucoma primario de angulo abierto.

Los glaucomas de angulo abierto son neuropatias Opticas cronicas progresivas,
que tienen en comun presentar cambios morfologicos caracteristicos de la papila y de la
capa de fibras nerviosas retinianas, en ausencia de otra enfermedad ocular, o anomalia

congénita.

Existen diferentes tipos de GPAA:

II.A.1 Glaucoma juvenil primario.

Inicio entre los 10 y 35 afios.

II.A.2 Glaucoma primario de angulo abierto con PIO elevada.

Inicio a partir de los 35 afios de edad con una PIO mayor de 21 mmHg

sin tratamiento.

I1.A.3 Glaucoma primario de angulo abierto con PIO normal.

Inicio a partir de los 35 afios con PIO méaxima menor de 22 mmHg sin

tratamiento.

11.A.4 Hipertension ocular.

Esta entidad clinica no es ningun tipo de glaucoma, ya que no presenta
alteraciones morfoldgicas de la papila del nervio Optico ni alteraciones funcionales en el
campo visual. Presenta una PIO entre 21 y 30 mmHg sin tratamiento. La englobamos en
esta clasificacion por su predisposicion a presentarse con el paso del tiempo como un

GPAA.
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II.B Glaucomas secundarios de angulo abierto.

En este tipo de glaucomas la PIO elevada causada por enfermedades
oftalmoldgicas o extraoculares, farmacos o tratamientos provoca una neuropatia optica
glaucomatosa con pérdida progresiva tipica de campo visual. En los glaucomas
secundarios de angulo abierto el angulo de la cdmara anterior debe estar abierto en mas
de 270°. La siguiente clasificacion se basa principalmente en los mecanismos

fisiopatologicos:

II.B.1 Glaucomas secundarios de angulo abierto causados por

enfermedades oftalmoldgicas.

J Glaucoma Pseudoexfoliativo.
o Glaucoma pigmentario.
o Glaucoma secundario de angulo abierto inducido por cristalino.

Dentro de esta entidad podemos diferenciar el glaucoma facolitico, el glaucoma

por particulas de cristalino y el glaucoma facoanafilactico.

. Glaucoma asociado a hemorragia intraocular.

. Glaucoma uveitico.

. Glaucoma secundario a tumores intraoculares.

o Glaucoma asociado a desprendimiento de retina.

. Glaucoma de angulo abierto debido a trauma intraocular.

11.B.2 Glaucomas secundarios de angulo abierto iatrogénicos.

o Glaucoma debido a tratamiento esteroideo.
o Glaucoma secundario de angulo abierto debido a laser y cirugias
oculares.

26



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

II.B.3 Glaucoma secundario abierto causado por enfermedades

extrabulbares.

o Glaucoma causado por aumento de la presion venosa epiescleral.

I11. Glaucoma por anomalia del desarrollo.

III.1 Glaucoma congénito primario.

Glaucoma que se produce debido a la presencia de una disgenesia del
angulo irido-corneal y en el que se encuentra un flujo de salida de humor acuoso

disminuido. Se presenta habitualmente desde el nacimiento al segundo afio de vida.

II1.2 Glaucoma infantil primario.

Glaucoma que se presenta desde el tercer al décimo afio de vida y que se

produce debido a una disgenesia del angulo irido-corneal.
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1.1.3 GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO

El glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) se puede considerar como una
neuropatia Optica anterior cronica, progresiva que se acompafia por una caracteristica
atrofia de la papila del nervio 6ptico, una pérdida del campo visual, un angulo amplio,
sin ninguna causa ocular o sistémica que favorezca el desarrollo de glaucoma. En la
mayoria de casos de GPAA, pero no en todos, la PIO estd elevada por encima de un
rango "normal" definido estadisticamente, reflejando una disminucion en el drenaje de

humor acuoso.

Aunque la PIO elevada no es la causa de todo el dafio que se aprecia en el
GPAA, es el principal factor de riesgo. El mecanismo por el cual la PIO elevada dana
del nervio Optico no estd completamente definido. Un proceso isquémico de la papila
del nervio 6ptico, un mecanismo compresivo directo de los axones, toxicidad local, o
una combinacion de estos mecanismos se han implicado en la patogénesis del dafio

glaucomatoso.

El glaucoma es la segunda causa de ceguera en el mundo (principalmente debido
al GPAA) después de las cataratas y es, por tanto, la principal causa de ceguera
irreversible. El glaucoma representa el 12% de la ceguera mundial®" *. Se estima que la

proporcion de ciegos entre la poblacion glaucomatosa esta entre 4% y 5%-.

El GPAA también se conoce como glaucoma cronico simple o glaucoma cronico

de angulo abierto.

El GPAA en muchos paises es el tipo mas frecuente de glaucoma, representando
en Estados Unidos entre un 60 y un 70% de los casos’*. Se estima que en 2020 habra

alrededor de 80 millones de personas afectadas por glaucoma en el mundo, de las cuales
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alrededor de 58 millones padeceran GPAA, y de éstas se estima que alrededor de 5,8

millones estaran ciegas debido a GPAA%.

En Europa se estima que en 2020 alrededor de 14 millones de personas estaran
afectadas por glaucoma, de las cuales alrededor de 12 millones de personas padeceran

GPAA%.

La prevalencia de GPAA se ha estimado en torno al 1% - 2% de la poblacion por
encima de 40 afios. En Estados Unidos se ha estimado que un 1,9% de la poblacion por
encima de 40 afios presentan GPAA, presentando la raza negra una prevalencia tres

veces superior a la raza blanca’.

En un metanalisis publicado en 2006 se estim6 la prevalencia global de GPAA

en 2,1%.

En Espafia Anton ha estimado la prevalencia de GPAA en Segovia en un 2,1%°.
En el sur de India se ha estimado que la prevalencia de GPAA es de 1,6% de la
poblacion con mas de 98% sin saber que padece la patologia®’. En Japon se ha estimado
que alrededor de 3,9% de la poblacion por encima de 40 afos padecen GPAA,

presentando la mayoria de estos una PIO menor de 21 mmHg’®.

La mayor prevalencia de GPAA se presenta en pacientes de origen africano, por
ejemplo en Ghana la prevalencia de GPAA esta por encima del 8% en las personas de
més de 40 afios”, aunque en Nigeria esta prevalencia se ha estimado en alrededor del

19,

Pocos estudios han calculado la incidencia de GPAA. En el estudio de Barbados,
donde la mayoria de la poblacion era afroamericana, la incidencia tras cuatro afios en

. .. . ~ ., 41 .
individuos por encima de 40 afos se estim6 cercana al 2,2%" . Analizando datos del
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estudio Faringham se estim6 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*. Otros estudios han mostrado incidencias similares del GPAA* ™.

El GPAA tiene cierto componente hereditario, y su prevalencia aumenta con la
edad. La mayoria de los casos de GPAA se diagnostican a través de programas de
screening o durante una consulta oftalmolégica rutinaria®®. En una minoria de los
pacientes de raza blanca pero una mayoria de los pacientes japoneses el GPAA se
desarrolla sin objetivar una PIO por encima de los valores estadisticamente normales.

Esta condicidn se conoce con el nombre de glaucoma normo-tensional.

Muchos individuos presentan presiones intraoculares por encima de valores
estadisticamente normales (mas de dos desviaciones estandar de la media, mas de 21
mm Hg), pero no presentan alteracion estructural del nervio Optico, o alteracion
funcional en el campo visual. Estas personas presentan una condicion que se conoce
como hipertension ocular, y presentan un riesgo aumentado de presentar GPAA. La

prevalencia de hipertension ocular se ha estimado alrededor del 3,6%"".
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1.1.4 FACTORES DE RIESGO DE GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO.

El GPAA es una patologia multifactorial donde se han demostrado diferentes

factores de riesgo:

I. Presién intraocular (P10):

La PIO elevada es el factor de riesgo mas importante para la aparicion y el
desarrollo de GPAA* *°_ Existe evidencia cientifica de que una elevada PIO provoca
cambios glaucomatosos en el nervio éptico en animales de experimentacion®” ', La
asimetria de PIO también se ha correlacionado con una excavacion asimétrica del nervio
optico y la pérdida del campo visual, observandose el mayor dafio més frecuentemente
en el ojo con la PIO mas elevada™ . Estudios poblacionales también han demostrado
que existe un aumento de prevalencia de GPAA en relacion con un incremento de la

PIOS4, 55

No existe un nivel de PIO que pueda asegurar la proteccion frente al GPAA.
Habitualmente el punto de corte entre tension "normal" e hipertension ocular se sitiia en
21 mm Hg. En estudios poblacionales, entre 25% y 75% de personas con glaucoma

tienen una presion intraocular dentro de limites normales™.

En las personas con una PIO elevada sin evidencia de dafio glaucomatoso, el
estudio sobre la hipertension ocular ha demostrado que cuanto mas elevada sea la PIO,
mayor riesgo hay de que se desarrolle un dafio glaucomatoso®. Segun algunos autores,
el riesgo de desarrollar glaucoma es unas 15 veces mayor en sujetos con presiones

. . . . 6
intraoculares elevadas que en sujetos con presiones bajas’.

31



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

1. Edad:

La prevalencia de GPAA aumenta con la edad'® **>"° pero no es una patologia
exclusiva de personas de edad media o edad avanzada, también ocurre en nifos y
adultos jovenes®. Aun compensando la relacién entre edad y el aumento de la PIO en
relacion a la edad, la edad sigue siendo un factor de riesgo independiente para la
aparicion y el desarrollo del GPAA®'. La edad también parece ser un factor de riesgo

para la conversion de hipertensos oculares a GPAA®.

Por cada aumento de 10 afios se ha establecido una odds ratio de 2,05 en la

poblacion Europea, de 1,61 en la poblacion africana y 1,61 en la poblacion Asiatica®.

Las personas mayores de 80 afios tienen 17 veces mayor riesgo de padecer

GPAA que los menores de 50 afios®*.

111. Sexo:

A cerca del sexo existen estudios con datos contradictorios a cerca de la mayor o

menor prevalencia en cualquiera de los sexos. La mayoria de estudios no encontraron
. . C. . 10. 47. 62 .

una diferencia significativa entre sexos'” *" >, Otros estudios encontraron una mayor

- 11, 15, 56, 63
prevalencia en hombres * >~

1V. Raza:

El GPAA es mas prevalente en personas de raza negra™ " ®. Esta patologia
parece que se desarrolla a una edad mas temprana y con una progresion mas rapida en
los pacientes de raza negra’ °* ®’. En Estados Unidos se estima que la prevalencia de
ceguera debido a glaucoma es 8-10 veces superior en los pacientes de raza negra en

comparacion con los de raza blanca’®.
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En el estudio de la hipertension ocular la raza negra demostrd ser un factor de
riesgo para el desarrollo de GPAA desde una situacion de hipertension intraocular,
usando un andlisis univariante, debido a que los pacientes de raza negra tenian una
cornea significativamente mas fina en el andlisis multivariante, la raza dejo de ser un
factor de riesgo para el desarrollo de GPAA a partir de hipertension intraocular, siendo

el delgado grosor corneal el principal factor de riesgo®.

Los pacientes de raza negra parece que responden peor al tratamiento en relacion

a los de raza blanca® ®

, pero algunos pacientes de la raza negra no tienen la misma
capacidad para acceder a un tratamiento de calidad en comparacion con los pacientes de

raza blanca.

En Estados Unidos los latinos, tiene una prevalencia de GPAA que se encuentra

. . . 70
en un nivel entre los pacientes de raza blanca y los pacientes de raza negra’.

. . . e T
El GPAA es raro en personas que viven en islas del pacifico, algunos asiaticos’

72y algunas tribus de nativos americanos.

En Mongolia la prevalencia de glaucoma primario en un abierto es baja, 0,5%,

pero el glaucoma de angulo cerrado presenta una prevalencia de 1,4%".

En Japon la prevalencia es de 0,58%, siendo la prevalencia de glaucoma normo-

tensional de 2,04%24.
V. Factores socioecondmicos:

Poco se conoce acerca del efecto del estilo de vida, profesion, dieta, nutricion y
glaucoma. El ejercicio moderado ha demostrado un descenso de la PIO tanto

. . 4 .
voluntarios sanos como en pacientes con GPAA™ ™. No se ha podido demostrar que
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haya un mejor control de la PIO a largo plazo o una mejoria en la supervivencia de

células ganglionares con la practica de ejercicio regular.

El efecto de la cafeina en relacion a la PIO resulta contradictorio en diferentes
estudios, en algunos de estos no se presenta como factor de riesgo para el aumento de
PIO, pero en otros ha demostrado que el consumo de cafeina est4 relacionado con un

aumento de la PIO y con la presencia de GPAA™® "’

V1. Defecto refractivo:

78-80 , .
. No esta claro si

La miopia se ha asociado con GPAA en diferentes estudios
la miopia tiene una influencia directa en la prevalencia de la patologia, o si produce un

incremento de la PIO®! y un aumento del indice excavacion papila®®.
VII. Grosor corneal:

Las corneas delgadas o finas son un factor de riesgo para la aparicion y el
desarrollo de GPAA™. Una cornea delgada también ha demostrado ser un marcador
factor de riesgo para encontrar un GPAA avanzado en el diagnostico seglin la escala
AGIS (Advanced Glaucoma Intervention Study)®. La PIO medida con tonometria de
aplanacion de Goldmann infraestima la PIO. En el estudio de hipertension ocular el
riesgo aumentado en relacion a las corneas delgadas no se explica exclusivamente por la
infraestimacion de la PIO, sino que las corneas delgadas pueden ser un marcador para

un aumento de susceptibilidad del nervio optico.
VIII. Herencia- Genética:

El GPAA parece tener un componente genético y familiar. Diferentes estudios

o ’ . . ;. . 4
clasicos parecian demostrar diferentes patrones de herencia, autosémica dominante®,
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autosomica recesiva®, y ligada al sexo™. Actualmente parece que la influencia genética
aparece a través de una trasmision polifacética o multifactorial®”*’. Se ha estimado que
un 25% - 50% de los casos de GPAA son hereditarios. El riesgo de desarrollar GPAA

en familiares de primer orden es entre un 4-16%"".

Diferentes estudios han demostrado que el gen GLCIA est4d asociado con el
GPAA de aparicion juvenil y en algunos casos de GPAA adulto’'. Este gen estd
localizado en el cromosoma 1 en la region q23-25. 3 mutaciones diferentes de este gen
se han identificado en alrededor del 4% de los pacientes con GPAA. Otro de los genes
asociados a la aparicion de GPAA esta localizado en el cromosoma 2, GLC1B. Estos

dos genes se han asociado con el GPAA en adultos a una edad temprana.

Ultimamente estd adquiriendo gran importancia el diagnodstico genético en
relaciéon con el GPAA. Aproximadamente entre un 3% y un 5% de las personas con
GPAA tenian defectos en el gen MYOC que codifica la myocilina®®. Algunos casos de
glaucoma normotensional se han asociado a polimorfismos en el gen OPA 1 y

mutaciones en el gen OPTN *2,

Diferentes factores oculares asociados a GPAA, incluidos la PIO, la facilidad de
salida de humor acuoso y el indice excavacidon/papila, parecen estar determinados
genéticamente’. Esto indica que la herencia poligénica del GPAA puede ocurrir
indirectamente a través de estos factores de riesgo en lugar de heredar la patologia per

S€.
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IX. Factores sistémicos:

El GPAA se ha relacionado con una variedad de patologias endocrinas y
vasculares. Diferentes estudios han demostrado una prevalencia elevada de diabetes

mellitus en pacientes con GPAA®> **

, algunos investigadores a la luz de estas
observaciones han propuesto que la diabetes afecta a los vasos de pequefio calibre que

irrigan el nervio optico.

También se ha propuesto una relacion entre el GPAA y enfermedad tiroidea”.

. . . . ., 96
Diferentes estudios demuestran datos contradictorios respecto a esta relacion”.

La enfermedad vascular se sospecha que contribuye el dafio glaucomatoso.
Estudios que analizan el flujo sanguineo alrededor del ojo correlacionan un flujo
sanguineo disminuido con el GPAA”". No se conoce si el flujo sanguineo anormal es la
causa del desarrollo de GPAA o si existe una disminucion del flujo sanguineo

secundario una atrofia nervio optico.

La presencia de GPAA se ha asociado con la presencia de migrafia’®, al igual

. . . . . 99
que se asociado la presencia de apnea respiratoria con la presencia de glaucoma™ .

En 2010 un estudio que analizaba alrededor de 307000 personas en Taiwan
concluyo que la presencia de GPAA estaba asociado con un incremento en diferentes

atologias sistémicas'® (tabla 2):
p g

- Cardiovasculares: Hiperlipidemia (OR 1,85), Hipertension arterial (OR
1,62), Enfermedad vascular periférica (OR 1,46), Infarto agudo de miocardio (OR 1,37),
Arritmias cardiacas (OR 1,35), Insuficiencia cardiaca congestiva (OR 1,31),

Enfermedad cardiaca isquémica (1,25).
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- Neurologicas: Epilepsia (OR 1,4), Migranas (OR 1,21), Demencia (OR

1,19).

- Enfermedades reumatologicas: Lupus eritematoso sistémico (OR 2,05),

Artritis reumatoide (OR 1,49).

- Enfermedades pulmonares: Asma (OR 1,3), Enfermedad pulmonar

obstructiva cronica (OR 1,29).

- Enfermedades endocrinologicas: Diabetes mellitus (OR 1,82),

Hipotiroidismo (OR 1,7).

- Enfermedades renales: Desordenes de electrolitos (OR 1,55), Fallo

renal (OR 1,37).

- Enfermedades Gastrointestinales: Enfermedades hepaticas (OR 1,45),

Ulceras pépticas (OR 1,42).

- Infecciones virales: Hepatitis B (OR 1,32), Tuberculosis (OR 1,19).

- Enfermedades hematologicas: Anemias (OR 1,29).

- Enfermedades psiquiatricas: Depresion (OR 1,67), Psicosis (OR 1,6).

- Enfermedades oncologicas: Tumores solidos sin metastasis (OR 1,21).
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Comorbilidades asociadas con el GPAA®

Variable

Odds ratio ajustada

Enfermedad cardiovascular

Hipertension

1,62 (1,58-1,67)

Cardiopatia isquémica

1,25 (10,15-1,36)

Hiperlipidemia

1,85 (1,80-1,90)

Enfermedad vascular periférica

1,46 (1,37-1,56)

Infarto agudo de miocardio

1,46 (1,37-1,56)

Arritmias cardiacas

1,37 (1,32-1,43)

Insuficiencia cardiaca congestiva

1,31 (1,24-1,38)

Enfermedad cardiaca isquémica

1,25 (1,15-1,36)

Enfermedad neuroldgica

Epilepsia 1,40 (1,21-1,62)
Migrafia 1,21 (1,11-1,32)
Demencia 1,19 (1,09-1,29)

Enfermedades reumatoldgicas

Lupus Eritematoso Sistémico

2,05 (1,56-2,69)

Artritis reumatoide

1,49 (1,40-1,57)

Enfermedades pulmonares

Asma

1,30 (1,24-1,37)

EPOC

1,29 (1,16-1,44)

Enfermedades endocrinologicas

Diabetes mellitus

1,82 (1,77-1,88)

Hipotiroidismo

1,70 (1,61-1,80)

Enfermedades renales

Desordenes de electrolitos

1,55 (1,41-1,71)
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Fallo renal

1,37 (1,28-1,47)

Enfermedades gastrointestinales

Enfermedades hepaticas

1,45 (1,40-1,50)

Ulceras pépticas

1,42 (1,38-1,47)

Infecciones virales

Hepatitis B

1,32 (1,24-1,41)

Tuberculosis

1,19 (1,07-1,31)*

Enfermedades hematoldgicas

Anemias

1,29 (1,17-1,37)

Enfermedades psiquiatricas

Depresion

1,67 (1,58-1,76)

Psicosis

1,60 (1,49-1,72)

Enfermedades oncoldgicas

Tumores solidos sin metastasis

1,21 (1,14-1,28)

Tabla 2: Asociacion del GPAA a otras patologias sistémicas. Todos los valores tienen un nivel de
significacion estadistica de p< 0,001 excepto que tiene un nivel de significacion estadistica de p<

0,01.
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1.1.5 FISIOPATOLOGIA DEL GLAUCOMA PRIMRIO DE ANGULO ABIERTO

Para el estudio de la fisiopatologia de GPAA, debemos de tener en cuenta tanto
el equilibrio entre la formacion y el drenaje de humor acuoso, como la fisiologia del

nervio optico.

1.1.5.1 FISIOLOGIA DEL HUMOR ACUOSO

El humor acuoso es un liquido que se crea en el epitelio del cuerpo ciliar en la
camara posterior, una vez creado, éste se encuentra entre el iris y el cristalino y pasa a la
camara anterior a través de la pupila. Una vez en la cdmara anterior el humor acuoso
sale del ojo a través del angulo irido-corneal, atravesando diferentes estructuras: el

trabeculum, el canal de Sclemm y las venas acuosas.

El movimiento del humor acuoso en la cdmara anterior estd sujeto a corrientes
térmicas, asciende cuando esta cercano del iris, debido a la temperatura elevada de éste
organo, y desciende cuando estd cerca de la cornea ya que tiene una temperatura mas

baja.

El humor acuoso tiene varias funciones entre las que se encuentran el aporte de
nutrientes al cristalino, cornea, iris, la eliminacion productos del metabolismo y

. ;- . 101
sustancias toxicas de estas mismas estructuras 0 .

Otra de las funciones del humor acuoso es dotar al ojo de un medio transparente
para la vision, debido a su continua formacion y drenaje mantiene la PIO, que conserva

la forma del globo.

El elevado nivel de ascorbato en humor acuoso protege frente a radicales

oxidados inducidos por rayos ultravioletas y facilita la respuesta celular y humoral del
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ojo contra las inflamaciones e infecciones. Cuando se produce esta respuesta
inflamatoria, la tasa de formacioén de humor acuoso desciende y su composicion permite

la acumulacion de mediadores inmunes.

Los mayores determinantes intraoculares de PIO son la formacion de humor
acuoso, la facilidad de salida del humor acuoso, la presion de las venas epiesclerales y

la via de drenaje uveoescleral'*%.

El cuerpo ciliar es la porcion del tacto uveal que se encuentra entre el iris y la
coroides. Anteriormente se contintia con el espolon escleral y posteriormente con la ora

serrata.

La porcion posterior del cuerpo ciliar tiene una superficie plana y se la conoce
como pars plana, en cambio la porcion anterior del cuerpo ciliar tiene entre 70 y 80

procesos ciliares en su superficie interna recibiendo el nombre de pars plicata.

La pars plicata cuenta con una amplia superficie (aproximadamente cinco veces
la superficie del endotelio corneal) que tiene como funcion tanto el transporte activo de

fluido como la ultrafiltracion.

Los procesos ciliares tienen dos capas de epitelio'”, una capa externa de epitelio
pigmentado, que se continta con el epitelio pigmento de la retina y la capa interna de
epitelio no pigmentado que se continlia con las capas internas de la retina. Las dos capas

de epitelio tienen sus superficies apicales apuestas una frente a otra.
Formacion del humor acuoso

La formacién del humor acuoso mediante los procesos ciliares del cuerpo ciliar

es un mecanismo complejo, en el que intervienen diferentes procesos:
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- Ultrafiltracion: Es el proceso mediante el cual, debido a un gradiente de
presion los diferentes componentes del plasma atraviesan una membrana
semipermeable. Los procesos ciliares reciben alrededor de 150 ml de sangre cada
minuto, de estos entorno a un 4% del plasma'® se filtra desde las fenestraciones de los

. . . .. . o 1. .q- 105
vasos capilares hacia el espacio intersticial entre los capilares y el epitelio ciliar .

La presion oncotica en este espacio intersticial favorece el movimiento de agua
desde plasma hasta el estroma ciliar, pero retasa dicho movimiento desde el estoma

hacia la camara posterior.

La ultrafiltracion por si sola es insuficiente para explicar la cantidad de fluido

que pasa a la camara posterior, para ello se requiere una secrecion activa.

- Transporte activo: Parece que es el principal mecanismo mediante el
cual se crea el humor acuoso. Este tipo de transporte es dependiente del consumo de
energia y se encarga de transportar diferentes elementos en contra de gradiente

electroquimico.

Actualmente no esta claro qué ion o iones son los responsables del transporte
activo a través del epitelio ciliar no pigmento, la mayoria de las teorias incluyen al sodio
(Na"), cloro y bicarbonato. Diferentes estudios postulan que el transporte activo de

196 Esta teoria se sustenta

sodio es el proceso limitante en la formacion de humor acuoso
en la observacion de la presencia de la bomba Na'-K" ATPasa en el epitelio no
pigmentado ciliar de diferentes especies'”’. Suficiente actividad de Na-K ATPasa esta

presente en el epitelio no pigmentado del cuerpo ciliar para conducir la formacion de

. .1
humor acuoso por el gradiente de sodio'®.

En diferentes especies se ha conseguido demostrar que el transporte activo de

cloro juega un papel importante en la produccién de humor acuoso'”. Otro hallazgo
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relevante ha sido la identificacion de anhidrasa carbonica tipo II tanto en las células del

epitelio pigmentario como del epitelio no pigmentario de los procesos ciliares' '’

El bicarbonato también juega un papel principal en la formacion de humor
acuoso. Aunque el agua se ha considerado que se transportaba de manera pasiva
mediante el transporte activo de los iones, se ha podido constatar la presencia de

acuoporinas que juegan un papel importante en el transporte activo del agua''’.

- Difusion: La difusion es el movimiento de sustancias a través de la
membrana en funcion del gradiente de concentracion. A medida que el humor acuoso
pasa de la camara posterior al canal de Schlemm, entra en contacto con el cuerpo ciliar,

iris, cristalino, vitreo, cornea y malla trabecular.

Entre el humor acuoso y las estructuras que contacta en su paso de camara
posterior a angulo irido-corneal existe un intercambio de difusion significativo,
produciendo que el humor acuoso en la cdmara anterior sea mas parecido al plasma que

. . 112
el humor acuoso que nos encontramos en la cdmara posterior “.

La tasa de formacion de humor acuoso est4 entre 2 y 3 pl por minuto. Existen

diferentes factores que pueden hacer variar la tasa de formacion de humor acuoso.

La PIO fluctia a lo largo del dia. El patrén mas habitual de variacion
corresponde a un maximo de PIO en las horas de la mafiana y un minimo por la noche o
en las primeras horas de la mafiana. Se atribuye esta fluctuacion del nivel de la PIO a la

variacion de la formacidén de humor acuoso.

La formacion de humor acuoso parece ser similar tanto en hombres como

mujeres, existiendo una reduccion en la formacion de humor acuoso con el aumento de
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la edad, especialmente después de los 60 afios. Parece que el descenso de la formacion

de humor acuoso es alrededor de 3,2% por década en adultos'® .

Diferentes investigadores han postulado un mecanismo de retroalimentacién por
el cual la formaciéon de humor acuoso se incrementa o se reduce para compensar los

cambios de PIO, pero parece que estos hallazgos han sido sobrestimados.

Por ejemplo en pacientes en tratamiento con corticoides topicos en donde se
aprecia una elevacion de la PIO, no existe una correspondencia con un descenso de la
formacion de humor acuoso''®. Adicionalmente pacientes que han sido sometidos a una
trabeculoplastia sufren un descenso de la PIO sin apreciarse un incremento en la

.7 11
formacién de humor acuoso'".

También se ha demostrado mediante estudios fluorofotométricos que en los
pacientes que padecen GPAA o hipertension ocular no existe una tasa de formacion de

116
humor acuoso menor .

Diferentes condiciones como la hipotermia y la acidosis sistémica disminuyen la
produccion de humor acuoso, por contra la hipertermia y la alcalosis metabdlica

producen un incremento en la formacion de humor acuoso''” '®

. Parece que los
pacientes con diabetes mellitus insulinodependiente tienen una produccién de humor

acuoso disminuida.

Diferentes farmacos actian sobre la formacién de humor acuoso. Sélo hay dos
clases de farmacos que tienen un rol significativo en el aumento de la formacion de
humor acuoso. Estos farmacos son los agentes beta adrenérgicos y los corticoides

.. .« L. 11
administrados de manera sistémica'".
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En cambio existen alrededor de una docena de farmacos que han demostrado
disminuir la tasa de produccion de humor acuoso, la mayoria de estos farmacos debido a
la toxicidad o la via de administracion no se han podido utilizar terapéuticamente en

humanos.

La administracion sistémica de inhibidores de anhidrasa carbdnica reduce la
formacion de humor acuoso aproximadamente un 40%. Estos agentes producen una
disminucion en la cantidad de bicarbonato y agua en el humor acuoso secretado a la

’ - 120
camara posterlor .

Los antagonistas beta adrenérgicos también reducen la formaciéon de humor
acuoso, se ha mostrado una reduccion entre el 16-47 % de la formacion de humor

acuoso tras la administracion de timolol, betaxolol, bupranolol o levobrunolol ! 1?2,

Los agonistas alfa adrenérgicos como la aproclonidina o brimonidina han

g ., 123
demostrado que también disminuyen la formacién de humor acuoso .

Diferentes inhibidores de la bomba Na" -K" ATPasa, como la Ouabaina han
demostrado reducir considerablemente la formacion de humor acuoso en humanos, pero
estos farmacos han demostrado ser poco efectivos administrados de manera topica y
deben ser administrados de manera sistémica o intravitrea, lo cual no es posible llevar a

cabo como tratamiento a largo plazo'*.
Drenaje del humor acuoso

Determinados procedimientos quirurgicos como la ciclocrioterapia y la

ciclodiatemia reducen la formacion de humor acuoso.

El humor acuoso se crea en los procesos ciliares y tras pasar de la camara

posterior a la cdmara anterior del ojo vuelve al sistema venoso principalmente por la via
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canalicular'®. Esta via hace atravesar el humor acuoso por la malla trabecular y el canal
de Schlemm. La luz de este canal se comunica directamente con las venas epiesclerales,

completando la via circulatoria en la que el humor acuoso vuelve al corazon.

El humor acuoso también vuelve al corazén por una via secundaria conocida

como via uveo-escleral.

Esta via de drenaje extra-canicular hace que el humor acuoso pase a través del
musculo ciliar anterior y el estroma del iris hasta alcanzar los espacios supraciliares y
supracoroideos. Desde estos espacios el fluido atraviesa la esclera a través del tejido

conectivo que rodea los vasos y nervios penetrantes.

Via clésica o canalicular

La region que mayor resistencia ofrece a la salida del humor acuoso por la via
canicular se encuentra en la zona entre la cdmara anterior y la pared externa del canal de

Schlemm.

La via canicular de drenaje de humor acuoso tiene varias funciones entre las que
se encuentran en primer lugar la funciéon como via circulatoria en la que el humor
acuoso retorna del sistema vascular. La segunda funciéon que cumple el sistema de
drenaje trabecular es que evita el reflujo sanguineo a la cdmara anterior lo cual es
importante desde el punto de vista optico. La tercera funcion del sistema de drenaje
canalicular es mantener una PIO estable independientemente de la tasa de formacion de
humor acuoso y la tonicidad del musculo ciliar. La cuarta funciéon que se atribuye al
sistema de drenaje canalicular especialmente a las células endoteliales del trabeculum,

es la funcidn de fagocitosis de material extraio.
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La anatomia del sistema de drenaje convencional o via calcular consta de varias

estructuras:

- Linea de Schwalbe: es una elevacion irregular entre 50 y 150 um de ancho que
recorre el globo de manera circunferencial. Esta linea marca la transicion entre el
endotelio corneal y el endotelio trabecular. Es donde se encuentra el limite posterior de
la membrana de Descemet y se inserta la malla trabecular en el estroma corneal. Las
células secretoras de la linea de Schwalbe producen un material fosfolipidico que

facilita el drenaje de humor acuoso .

- Espolon escleral: es un anillo fibroso que se proyecta desde la parte mas
interna de la esclera. Se une anteriormente con la malla trabecular, posteriormente con
la esclera y la porcion longitudinal del musculo ciliar. Cuando el musculo ciliar se

contrae hace que el espolon escleral se desplace posteriormente.

- Malla trabecular: la malla trabecular tiene una forma triangular, cuyo apex se
encuentra en la linea de Schwalbe y su base en el espolon escleral. La porcidon mas
interna de la malla trabecular se la conoce con el nombre de malla uveal y es la que esta
en contacto con la cdmara anterior. La siguiente capa mas superficial se conoce con el
nombre de malla corneo-escleral. El espacio yuxtacanalicular es la siguiente capa y se
encuentra entre la malla corneo-escleral y la pared interna del endotelio del canal de

Schlemm.

- Canal de Schlemm: es un canal vascular que se dispone alrededor del globo.
Este canal esta rodeado por esclera, malla trabecular y el espoldon escleral. El didmetro
del canal depende de la PIO cuando la presion estd muy elevada este canal se encuentra

. . . 12
ausente, pero con presiones bajas el calibre del canal aumenta'?’.
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- Canales colectores, venas acuosas y venas epiesclerales: El canal de Schlemm
drena a una serie de canales colectores que en su conjunto drenan a un complejo sistema

de plexos venosos intraesclerales, epiesclerales y subconjuntivales'?.

Via uveo-escleral

Una cantidad menor de humor acuoso sale del ojo a través de la via uveo-
escleral. Mediante esta via el humor acuoso pasa a través del musculo ciliar, iris, la
esclera, y otras estructuras del segmento anterior. El humor acuoso penetra en el
musculo ciliar a través de la malla trabecular uveal, el cuerpo ciliar y la raiz del iris. El
fluido pasa posteriormente a través del musculo ciliar hasta alcanzar el espacio
supraciliar y supracoroideo. El humor acuoso sale del ojo a través de los espacios

. I 12
alrededor de los vasos y nervios que penetran a través de la esclera'”’.

Parece que esta via uveo-escleral esta presente en la mayoria de especies, pero la
proporcion de humor acuoso que transporta este sistema varia entre un 3% en los
conejos a un 50% en algunas especies de monos. En el ser humano se estima que entre

un 5% y un 25% del total del drenaje de humor acuoso se produce mediante esta via.

La mayor resistencia al flujo uveo-escleral se encuentra en la tonicidad del
musculo ciliar. Diferentes factores que hacen contraer el musculo ciliar, como la
pilocarpina reducen el drenaje uveo-escleral*’, en cambio factores que hacen relajar el
musculo ciliar, como la atropina, aumentan el flujo uveo-escleral’'. El flujo uveo-

. . . . . . 132, 1
escleral se incrementa significativamente mediante el uso de prostaglandinas'*> '**.

Diferentes factores afectan a la salida del humor acuoso del interior del ojo. En
cuanto a la edad existe una ligera disminucion de la salida de humor acuoso a medida
que se van cumpliendo afos. Esta disminucién parece contrarrestar una disminucion

.. .y 134
similar en la formacién de humor acuoso'>*.
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Diferentes investigaciones han puesto de manifiesto que los corticoides
administrados  tanto  tOpicamente,  sistémicamente, periocularmente  como
intraocularmente son capaces de reducir la salida de humor acuoso y aumentar asi la

PIOISS, 136

El tono del musculo ciliar también se encuentra relacionado con la facilidad de
salida del humor acuoso, produciéndose un incremento de la salida del humor acuoso en
situaciones en las que el tono del musculo ciliar estd aumentado. EI aumento del tono
del musculo ciliar puede darse debido a la acomodacion, la depresion posterior del

cristalino o la administracion de parasimpaticomiméticos como la pilocarpina.

Diferentes farmacos aumentan la salida del humor acuoso, como la pilocarpina.
La adrenalina y otros beta adrenérgicos aumentan la salida del humor acuoso tanto por

p . ’ : 1
la via convencional como por la via no convencional 37.

Los agentes parasimpaticoliticos reducen la salida del humor acuoso. Las

. . , . 1 .
prostaglandinas aumentan la salida por la via no convencional'”. Los alfa agonistas
disminuyen la produccion de humor acuoso e incrementan la salida de este por la via no

convencional'>®,

Las diferentes técnicas quirirgicas como la trabeculoplastia aumentan la salida
del humor acuoso. La cirugia de cataratas y la queratoplastia penetrante reducen la
salida de humor acuso temporalmente, probablemente deformando la malla trabecular.

La ciclodialisis aumenta la salida uveo-escleral.

El glaucoma afecta en la mayoria de los casos a la salida del humor acuoso.
Dependiendo del tipo de glaucoma la salida del humor acuoso estd limitada por
diferentes factores. En el glaucoma primario infantil, las estructuras de drenaje se

desarrollan de manera inadecuada produciéndose asi un descenso de la salida del humor
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acuoso y un aumento de la PIO. En el glaucoma de angulo cerrado el iris periférico es
empujado hacia la malla trabecular, impidiendo que el humor acuoso llegue a los

canales de salida.

En otros tipos de glaucoma la malla trabecular estd cubierta por una membrana,
esto se produce por ejemplo en el glaucoma neovascular y en el sindrome endotelio

iridocorneal.

En los glaucoma secundarios la malla trabecular puede estar obstruida por
diferentes particulas, incluyendo globulos rojos, globulos blancos, células tumorales,
fragmentos zonulares, particulas pigmentadas o particulas de cristalino. La malla
trabecular puede estar también obstruida por sustancias como las proteinas del cristalino

o el viscoelastico que se utiliza en diferentes cirugias intraoculares.

Presion venosa epiescleral

El humor acuoso que sale del ojo mediante la via clésica canalicular llega al
sistema venoso. La presion de estas venas se conoce como presion venosa epiescleral.
La mayoria de estudios encuentran que la presion venosa epiescleral normal se

139

encuentra entre 8 y 11,5 mmHg ™. No se ha correlacionado una variacion de la presion

: 14
venosa epiescleral con la edad'*’.

Un estudio de 2005 puso de manifiesto el aumento de la presion venosa
epiescleral en pacientes con GPAA y glaucoma normotensional en comparaciéon con un

grupo control'*!.
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1.1.5.2 FISIOLOGIA DE LA CABEZA DEL NERVIO OPTICO

El GPAA es una patologia que produce una atrofia del nervio optico. La atrofia

que se produce en cualquier tipo de glaucoma tiene las siguientes caracteristicas:

- Muerte progresiva de las células ganglionares retinianas.

- Alteracion histopatoldgica caracteristica del nervio Optico, que se

manifiesta como un aumento de la excavacion papilar.

- Deterioro secuencial del campo visual con wunos patrones

caracteristicos.

La cabeza del nervio optico se puede dividir desde el punto de vista anatomico

en cuatro partes:

- La capa de fibras superficial: la zona mas anterior de esta capa es el
punto donde el nervio contacta con el vitreo, la zona mas posterior de la capa de fibras
superficial se reconoce histologicamente como la zona donde los axones han

completado el giro de 90° desde el plano de la retina hasta llegar al nivel de la coroides.

Esta capa esta irrigada principalmente por ramas de la arteria central de la retina,
y es a expensas de esta capa donde se producen las caracteristicas hemorragias en llama
del nervio Optico que se pueden apreciar en el curso evolutivo de algunos pacientes con

GPAA.

En la cabeza del nervio doptico se distinguen las siguientes estructuras:

- Porcién prelaminar: esa la porcion de los axones rodeada por la retina

externa, coriocapilar y coroides.
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- Porcion laminar: es aquella porcion del nervio que se sitiia en la lamina

cribosa.

- Porcidn retrolaminar: Aquella zona posterior a la ldmina cribosa donde

el grosor del nervio optico se ha duplicado debido a la presencia de oligodendrocitos.

En el ojo humano la disposicion de la capa de fibras nerviosas desde la periferia
hacia el nervio Optico es aquella en la que los axones de las células ganglionares
periféricas estan superpuestos progresivamente por los axones de las células que estan
mas cercanas al nervio oOptico. Estas fibras periféricas se mantienen periféricas a la

entrada en el nervio dptico'* (figura 1).

Célula ganglionar

Ax6n de célula ganglionar ———1—

I_I_I

Cabeza del nervio optico

Figura 1: Representacion esquematica de la disposicién de los axones de la capa de fibras nerviosas
a la entrada del nervio Optico. (Imagen extraida de Airaksinen et al.,, Graefes Arch Clin
Ophthalmol 220:193, 1983)

Las células ganglionares en el GPAA se dafnan principalmente a nivel de la
lamina cribosa. Una vez que se produce este dafio de los axones de las células

. . . 14 .
ganglionares a nivel laminar'®, se produce una muerte del cuerpo de estas mismas
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células ganglionares de manera retrograda alrededor de cuatro semanas después. La
pérdida de la comunicacion distal de axones al cerebro ocurre una semana después de

que la lesion a nivel de la lamina cribosa se haya producido.

Dentro de los factores que pueden hacer dafar las células ganglionares del

nervio Optico, y asi hacer progresar al GPAA, encontramos:

- Susceptibilidad de las células ganglionares: En el ojo humano existen

aproximadamente 1 millén de células ganglionares. El tamafio del disco optico es un
marcador para el nimero total de axones; a mayor disco Optico, nos encontramos un

. 144
mayor nimero de fibras .

La edad toma un rol principal en el nimero de células nerviosas que
encontramos durante la vida, aproximadamente la poblacion de células retinianas
disminuye un 25% durante el curso de la vida. Cualquier aceleracion de este proceso se
podria manifestar en la clinica como un dafio glaucomatoso del nervio 6ptico. La PIO

. . , q- , . 145
elevada, incluso el ojos normales, puede acelerar la pérdida subclinica de axones ™.

Por lo que un incremento de la edad unido a una elevada PIO converge en el
descenso de la poblacion de células ganglionares. Desde el punto de vista clinico una
pérdida del 25% de las células ganglionares de la retina produce un defecto pupilar
aferente, con una pérdida del 35% de estas células se comienza a detectar en la
perimetria blanco-blanco un defecto perimétrico, y una pérdida del 40% de células

. ey, . . .. 14
ganglionares se produce antes de que la vision comience a disminuir'*°.

- Estructuras de tejido conectivo en el cabeza del nervio 6ptico: La

excavacion del nervio Optico es una caracteristica esencial en la progresion de GPAA, la
vulnerabilidad y el comportamiento de los elementos estructurales del nervio optico son

de gran interés en el estudio de la progresion de glaucoma. Desde el punto de vista
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clinico, la mayor susceptibilidad de los ojos miopes en la progresion del GPAA sugiere
que una rigidez escleral alterada por la deformacion de las estructuras esclerales
posteriores pueden ser factores que contribuyan a la progresion del GPAA'. La

excavacion del nervio optico es la consecuencia de tres eventos relacionados:

a. Pérdida de los axones neurales del anillo del nervio oOptico, b.
Elongacion, estiramiento y hundimiento del soporte laminar con un desplazamiento
posterior de este, c. Rotacion centrifuga de la insercion laminar en la zona de insercion

148
escleral ™.

Otra caracteristica de la textura laminar que se relaciona directamente con el
dafio axonal de la cabeza del nervio Optico es la menor densidad de apoyo en los poros
laminares superiores ¢ inferiores, esta caracteristica se puede observar en alrededor del
50% de los ojos glaucomatosos'*’. Los poros laminares tienden a ser mayores en la zona
superior e inferior de la ldmina cribosa dando un aspecto de reloj de arena y

representandose en el campo visual como un defecto arciforme.

- Nivel de presion intraocular: La elevacion de la PIO es el modelo

experimental mas reproducible y consistente para la representacion de una excavacion
patognomonica glaucomatosa. La manera en la que la PIO induce estos cambios tinicos
en la cabeza del nervio 6ptico no se han podido aclarar’’. Clinicamente se ha podido
establecer que existe una asociacion entre la PIO y el GPAA, parecido a una curva de
dosis respuesta'®. Actualmente no existe una PIO " normal" que represente un perfil de

seguridad que determine la presencia o ausencia de riesgo de progresion de glaucoma.

-_Nutricién vascular del nervio 6ptico: El estado vascular de los ojos

glaucomatosos ha sido extensamente estudiado en la biisqueda de otro factor de riesgo

que pudiese ser relacionado con la aparicion y progresion del GPAA con independencia
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del nivel de PIO. Diferentes estudios han puesto de manifiesto que la presion arterial
elevada es relativamente protectora frente al glaucoma en individuos jovenes, pero en

individuos mayores se considera un factor de riesgo'®.

Una presion arterial diastdlica disminuida unida a una elevada PIO aumenta el

riesgo de GPAA por ocho en relacion a la poblacion normal®*.

El vasoespasmo periférico se ha encontrado asociado con el glaucoma
normotensional, tras este hallazgo se ha hipotetizado que una alterada autorregulacion
endotelial del aporte sanguineo a la cabeza del nervio Optico estd presente en estos

Casos.

Actualmente la apoptosis se presenta como la explicacion para la muerte de
células ganglionares en el glaucoma. La apoptosis es un proceso de suicidio celular
individual, esto se puede iniciar tras una pérdida del flujo retrogrado de factores de
crecimiento neurotrofico de los axones dafiados debido a agresiones neuronales que se
producen en la ldmina cribosa. La interrupcion de la integridad axonal en esta

vulnerable region anatdmica dispara la muerte de células retinianas ganglionares.
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1.2 METODOS DIAGNOSTICOS

1.2.1 ANGULO IRIDO-CORNEAL

Todas las estructuras anatomicas que regulan la PIO se encuentran en el
segmento anterior del ojo. Posteriormente al 4pex circular del angulo irido-corneal
encontramos el cuerpo ciliar, que produce humor acuoso. La posicion del cristalino y el
iris determinan la profundidad de la camara anterior, en cambio la amplitud de la
camara anterior estd definida por el punto de insercion del iris en el cuerpo ciliar, el

contorno periférico del iris y el tamano pupilar.

Los ojos con una cdmara anterior profunda habitualmente tienen angulos irido-
corneales amplios, en cambio el contorno angular de ojos con una camara anterior poco
profunda suelen ser estrechos. Cuando el dngulo formado entre el iris y la superficie de
la malla trabecular se encuentra entre 20° y 45°, se establece que la cdmara anterior de
ese ojo es amplia. Los dngulos inferiores a 20° se denominan angulos estrechos. Cuanto
mas estrecho es el angulo, més cercano se encuentra el iris de la malla trabecular,

aumentando asi las posibilidades de que se produzca un cierre angular.

Otro concepto similar pero diferente es la diferenciacion de angulo irido-corneal
en abierto y cerrado. Un angulo irido-corneal abierto es aquel en el que el humor acuoso
estd bafnando las estructuras del trabeculum, en cambio un angulo irido-corneal cerrado
es aquel en el que el iris periférico estd en contacto con la malla trabecular y por tanto
impide la salida del ojo del humor acuoso, clasificindose en este caso como un angulo

irido-corneal cerrado.
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Para la valoracion del angulo irido-corneal contamos con la gonioscopia, que
nos ayuda a diferenciar anatémicamente un angulo irido-corneal abierto de un angulo

irido-corneal cerrado.

1.2.1.1 GONIOSCOPIA

La gonioscopia es un examen biomicroscopico de angulo irido-corneal, donde el
humor acuoso llega al canal de Schlemm. Los glaucoma es dividen esencialmente en
dos grupos dependiendo de la anatomia del angulo irido-corneal, glaucoma de dngulo

abierto y glaucoma de angulo cerrado.

Existen diferentes técnicas para la realizacion de la gonioscopia:

- Gonioscopia indirecta: Mediante lentes como la de Goldmann y Zeiss
que presentan espejos angulados se permite la observacion y estudio del angulo irido-

corneal.

La amplitud del angulo se puede clasificar de varias maneras. La clasificacion
mas utiliza es la creada por Shaffer. Esa clasificacion se basa en la visualizacion de las
estructuras angulares como medida indirecta de la amplitud angular. Al realizar
exploracion debemos evitar presionar la lente contra la coérnea para no modificar la

amplitud del angulo.

Una vez que la lente se encuentra posicionada sobre el ojo analizamos las
estructuras visibles en el angulo irido-corneal. Dependiendo de las estructuras que
podamos visualizar mediante la gonioscopia indirecta podemos definir la amplitud

angular.
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La estructura guia del dngulo es el espolon escleral, que es la estructura que
intentamos identificar. Anteriormente al espolon escleral encontramos la malla

trabecular y posteriormente se presenta la banda ciliar.

Si podemos visualizar la totalidad del estructuras angulares hasta la banda ciliar,
estamos ante un angulo muy amplio (grado 4). Si la estructura mas extrema que se
puede distinguir es el espolon, pues el iris periférico oculta a la banda ciliar, estamos
ante un angulo de amplitud de grado 3. Tanto el grado 3 como el grado 4 son angulos

muy amplios, en los que en principio el cierre angular no es posible.

Si tan solo podemos visualizar la malla trabecular, y no llegamos a ver el
espolon, nos encontramos ante un angulo de grado 2. Si la Unica estructura que

podemos ver es la linea de Schwalbe estamos ante un dngulo de grado 1.

Si no podemos visualizar ninguna de las estructuras angulares estamos ante un
angulo con amplitud de grado cero. En este caso existe contacto entre €l iris periférico y
la malla trabecular, de tal manera que el humor acuoso no puede salir del interior del ojo

por la via convencional.

- Gonioscopia de indentacion: mediante la variacion deliberada de la
presion aplicada sobre la cornea con una lente de contacto indirecta, el observador
aprecia los efectos de esta presion en la amplitud del 4ngulo. Un aumento de presion
desplaza la coérnea central y hace que el humor acuoso se mueva hacia el angulo,

haciendo que éste adquiera una conformacion mas abierta.

- Gonioscopia directa: Esta se lleva a cabo con una lente de Koeppe,
con la cual se examina el dngulo mediante visualizacion directa. Para llevar a cabo este

tipo de gonioscopia el paciente debe estar en posicion decubito supino.
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1.2.2 PRESION INTRAOCULAR

La presion intraocular (PIO) ha demostrado ser el principal factor de riesgo para
la aparicion y la progresion del GPAA. En un estudio clasico llevado a cabo por
Leydhecker y cols."*! se tom6 la PIO a mas de 10 000 individuos normales. La media de

la PIO fue de 15,8 mm Hg con una desviacion estandar de 2,6 mm Hg.

Un examen exhaustivo de los datos de este estudio ponen de manifiesto que la
PIO no se distribuye de una manera normal, sino que esta ligeramente desplazada hacia

152
la derecha

. Esto es importante ya que no podemos definir el limite superior y la PIO
normal afiadiendo dos o tres desviaciones estandar a la media. Esta conclusion esta
respaldada por un gran numero de estudios que encuentran una mayor prevalencia de
PIO elevada (mas de 21 mm Hg) en la poblacion de lo que seria predecible mediante

. ;- . 54,59
analisis estadisticos Gaussianos”™ .

Una distribucion hacia la derecha de la PIO también quiere decir que la PIO
anormal debe ser definida como aquella que causa un dafio en el nervio Optico en un ojo
en particular. Como existe una diferente susceptibilidad de los ojos a los efectos de la
PIO, es dificil saber a priori qué nivel de PIO va ser dafiina para un paciente en

particular.

Como regla general la PIO es similar tanto en los ojos derechos como izquierdos
de los individuos normales. Diferencias de 4 mm Hg o mas en los ojos de personas
normales so6lo se aprecian en un 4% de la poblacion, siendo estas diferencias mas
frecuentes en pacientes con glaucoma'>. La PIO elevada con la presencia de glaucoma

se ha asociado a una disminucion de la esperanza de vida segin el estudio Faringham'**.

Diferentes factores afectan a la P1O entre ellos los mas importantes son:

59



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

- Edad: la mayoria de estudios encuentran una correlacion positiva entre
la edad y la PIO"> *® Parte de los efectos del aumento de las sobre la PIO son el
resultado de un incremento de la presion arterial, incremento de la frecuencia cardiaca,

y de la obesidad.

- Sexo: parece que las mujeres tienen un mayor nivel de PIO que los
hombres especialmente después de los 40 anos. En un estudio se mostr6é que las mujeres

tenian mayor PIO sin glaucoma, y los hombres mas frecuentemente padecian GPAA'.

- Raza: en Estados Unidos las personas afroamericanas tienen un mayor

nivel de PIO que las personas de raza blanca® ">*.

- Variacion diurna: durante el curso del dia la PIO varia entre 3-6 mmHg

1 1 .
180 Tos pacientes con glaucoma presentan una mayor

en individuos normales
variaciéon de la PIO pueden llegar a ser de hasta 30mmHg. En muchas personas la

variacion diurna de la PIO sigue un patron reproducible, con la presion maxima en las

primeras horas de la mafiana y la presion minima en las ultimas horas de la noche.

La mayor parte de la variacion diurna de la PIO esta causada por fluctuaciones
en la formacion de humor acuoso. La formacion de humor acuoso disminuye durante las
horas de suefio y aumenta durante el dia, probablemente en respuesta a las

catecolaminas circulantes.

- Factores cardiovasculares: un numero importante de estudios han

161
1'%

mostrado la correlacion entre PIO y presion arteria 192 Grandes cambios en la

presion arterial se acompafian de pequefios cambios en la P1O.
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El incremento de la presion venosa epiescleral estd asociado con una PIO
elevada. El aumento de PIO generalmente en estos casos es similar al grado de aumento

de la presion venosa epiescleral.

- Ejercicio: el ejercicio intenso produce una reduccién temporal de la
PIO. Un estudio puso de manifiesto que personas que atendian a un programa de
acondicionamiento fisico consiguieron reducir la PIO de base en voluntarios sanos'®.
Ejercicios muy intensos como el levantamiento de peso puede producir una elevacion

significativa de la PIO, probablemente debida a una elevacion de la presion intracraneal

que se trasmite al sistema venoso periocular.

- Estilo de vida: una elevacion de la PIO se asocia con un aumento del
indice de masa corporal, con un aumento del consumo de alcohol y el incremento en el

164

consumo de cigarrillos en un estudio japonés En otro estudio se mostr6 una

correlacién positiva entre el consumo de cafeina y el nivel de PIO”.

- Cambios posturales: cuando individuos normales cambian su posicion
desde una posicion de sentado a una posicion supina la PIO puede aumentar tanto como

6 mmHg'®

. Una respuesta aun mayor se puede observar en pacientes con GPAA o
. 1 1 ., . .,
glaucoma normotensional'® '*”. La presion venosa epiescleral aumenta en la posicion

supina, contribuyendo al menos en parte al aumento de la PIO cuando un individuo se

encuentra tumbado.

- Factores hormonales: la variacion diurna de la PIO puede estar

producido por el ciclo corticoideo'®. Se ha podido constatar como la PIO varia con el

1169 170, 171

ciclo menstrual ~, y como ésta disminuye en el tercer trimestre del embarazo
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1.2.2.1 TONOMETRIA

Los instrumentos que utilizamos para medir la PIO se conocen con el nombre de
tonémetros. Clasicamente se distinguen dos tipos de tonometria la tonometria de
aplanacién, en la que se mide la fuerza necesaria para aplanar un area de cornea
pequenia y la tonometria de indentacion, que mide la cantidad de deformaciéon que se

produce en el globo como respuesta a un peso estandar aplicado sobre la cornea.

- Tonometria de aplanacion de Goldmann: Este tipo de tonometria es
el método mas utilizado para medir la PIO, y constituye la técnica de referencia para la

medicion de la PIO en cualquier estudio.

La ley de Imbert-Flick establece que presion (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).

En 1954 Goldmann y Schimdt '’? comenzaron a aplicar esta ley en el ojo para le

73

medicion de la PIO. El didmetro de aplanacion elegido fue de 3,06 mm'”, asi cada

gramo de fuerza necesario para aplanar la cornea equivale a 10 mm Hg de presion.

La tonometria de aplanacion de Goldmann determina la fuerza necesaria para
aplanar un area de cornea de 3,06 mm de didmetro. Para éste area de aplanacion la
fuerza requerida para deformar la cornea es aproximadamente igual en magnitud y
contrapuesta en direccion a la atraccion capilar de la capa de lagrima por la cabeza del
tonometro. Para éste area de aplanacion la PIO en milimetros de mercurio es igual a la

fuerza del tondmetro en gramos multiplicado por 10.

La tonometria de aplanacion consigue desplazar alrededor de 0,5 pl de humor

acuoso por lo cual produce un incremento de la PIO de alrededor del 3%. El grado de
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aplanacion se mide viendo la cérnea a través de un biprisma en forma de cono truncado

que se encuentra en la cabeza del tondmetro.

Para distinguir de una manera mas exacta la capa de lagrima y la cornea, una
gota de fluoresceina se aplica en el ojo. La variabilidad inter-observador de este tipo de

tonometria esta entre 0 y 3 mm Hg, que es menor que la variacion diurna de la PIO.

La aplicacion de la ley de Imbert-Flick en la tonometria de aplanacion presenta

una serie de limitaciones:

Esta ley debe aplicarse a esferas en las que el espesor de la esfera es
infinitamente fina, éste no es el caso de la cornea, donde ha quedado ampliamente
demostrado que variaciones en el grosor corneal interfieren en la exactitud del valor

. . . . 174-179
obtenido al realizar la tonometria de aplanacion .

Otra de las limitaciones a las que nos enfrentamos al aplicar esta ley sobre el ojo
es que esta ley se deberia aplicar sobre esferas perfectas, y la cornea dista mucho de ser

una esfera perfecta ya que es mas curva en el area central y mas aplanada en la periferia.

Esta ley debe aplicarse a superficies secas y la cornea estd bafiada por la pelicula
lagrimal que ejerce una tension superficial que en parte neutraliza la fuerza de

aplanacion.

Otra de las limitaciones de la aplicacion de esta ley es que se deberia aplicar a
superficies perfectamente elasticas siendo las propiedades corneo-esclerales diferentes

en este sentido.
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Factores que afectan al valor de la tonometria de Goldmann:

Aunque la tonometria de aplanaciéon de Goldmann es precisa y reproducible en
un amplio rango de valores de PIO, errores en la medicidon pueden aparecer debido un

numero de factores, entre los que se encuentran:

- Una tincién inadecuada de fluoresceina donde un menisco muy grueso

sobreestima el valor de la PIO y viceversa.

- La elevacion de los ojos mas de 15° sobre la horizontal 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. Este efecto es mas acusado entre la primera y 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 PIO 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 PIO. Si la cornea esta

engrosada debido a un edema corneal la medida de PIO sera infraestimada. Si la cérnea
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es gruesa sin apreciarse edema corneal la medida de la PIO serd sobreestimada. En

corneas delgadas la tonometria de aplanacion infraestimara la medida de la PIO.

Goldman y Scmidt'’? asumieron un valor medio de grosor corneal de 550
micras. Ha quedado ampliamente demostrado que en corneas gruesas el valor de la
medida tomada estd falsamente elevado y en cérneas delgadas el valor estd falsamente

. 174179
disminuido .

En el afio 2002 el estudio sobre el tratamiento de la hipertension ocular puso
nuevamente de manifiesto la importancia del grosor corneal a la hora de evaluar el

resultado de la medicién de PIO® %0,

La paquimetria es la pruecba mediante la que se mide el espesor corneal. En
general un grosor corneal central normal esta en torno a 490-560 micras, aumentando
desde el apex al limbo donde el grosor se encuentra en 700-900 micras. Hay dos formas
de realizar la paquimetria, una de ellas es la paquimetria optica y la otra la paquimetria
ultrasonica. Esta tiltima es la que se considera de referencia para la medicion del espesor
corneal central. Existe cierta variabilidad segin la raza (los individuos de raza negra

. . . foi 23, 181-183
tienen corneas mas delgadas que los caucdsicos)™ .

La manera en la que se realiza la paquimetria ultrasonica es aplicando la punta
de la sonda perpendicularmente al centro de la cornea. El terminal emite una onda de 20
MHz que es reflejada por la interfaz endotelio-humor acuoso. El espesor corneal central
depende del tiempo trascurrido desde la salida a la llegada de la onda. El espesor
corneal en micras (D) es el producto de la velocidad del sonido en metros por segundo

por la mitad del tiempo empleado en microsegundos (T). D=C x T/2.
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Por lo tanto en la practica clinica habitual debemos de tener en cuenta el valor de
la paquimetria en la interpretacion de la medida hallada con la tonometria de aplanacion

de Goldmann.
Otros tondmetros

- Tonometria Perkins (Figura 2): El tonémetro de Perkins es muy
similar al tonometro de Goldmann, con la Unica diferencia de que es portatil y se puede
usar en cualquier posicion. Es un instrumento muy util si se necesita explorar a un
paciente que no se puede examinar en la lampara de hendidura, como pacientes

encamados o en quirdfano.

La exactitud de las medidas es equiparable a la tonometria de Goldmann, pero

un estudio ha mostrado que puede infraestimar la medida de la PIO en pacientes chinos

.y . 184
en posicion supina .
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Figura 2: Tonémetro de Perkins
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- Tonometria de Draeger (Figura 3): Es un tonémetro de aplanacion

portatil donde la fuerza de aplanacién se produce a través de un motor eléctrico.

-

o

=

»

i

i

Wil M
Figura 3: Tondémetro de Draeger
- Tonopen (Figura 4): Este tondmetro es un tonémetro de aplanacion
pequefio portatil cuyo principio de actuacion es diferente a la tonometria de aplanacion
de Goldmann, en este caso una pequefia sonda de 1,5 mm de didmetro se recubre de una

cubierta del latex desechable y se aplica perpendicularmente a la cornea.

El proceso se debe repetir entre 2 y 10 veces hasta que se escucha un sonido
prolongado lo cual indica que el instrumento ha recogido suficientes medidas para
proporcionar una medicion de PIO estadisticamente valida. En los valores normales de
PIO el Tonopen presenta una buena correlacion con la tonometria de aplanacion de
Goldmann'®. Como es un tonémetro de aplanacion también se ve influenciado por el

186
grosor corneal "".

Figura 4: Tonopen
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- Tonometria de aire: Este tipo de tondmetro no contacta con la cornea,
sino que emite aire a la superficie del ojo. La fuerza del chorro de aire aumenta
rapidamente de una manera lineal con el tiempo. El instrumento también emite un rayo
de luz que se refleja desde el centro corneal y se recibe por un receptor en el mismo

tondémetro.

Cuando un area de cornea de 3,6 mm de didmetro sea plana, la luz reflejada al
receptor del tonémetro es maxima. El tiempo requerido para producir este pico de
reflexion esta directamente relacionado con la fuerza del chorro de aire y por tanto con
la PIO. Este tonometro puede ser usado sin anestesia topica aunque las mediciones son
mas precisas si se utiliza anestesia. Diferencias de varios milimetros de mercurio entre
la medicion de un tondémetro de aire en comparacion con la tonometria de aplanacion de

Goldmann no son infrecuentes, especialmente con presiones superiores a 20 mm Hg.

Este tipo de tonometria se ha propuesto en programas de screening ya que puede

ser realizado por personal no médico.

- ORA (Figura 5): Ocular Response Analyzer "™ (Reichter Ophthalmic
Instruments, Depew, NY, USA). Este dispositivo funciona como un tondémetro de aire.
Emite un chorro de aire contra la cérnea y realizar dos mediciones de la presion. Una de
las mediciones la realiza cuando el aire emitido aplana la cornea, una vez ha sucedido
esto el flujo de aire emitido comienza a disminuir en intensidad y la cornea va
adquiriendo su posicion inicial. La segunda medida es adquirida cuando la coérnea

e, e e e 1173
alcanza su posicion inicial .

La primera medicion nos indica la PIO del ojo que se estd analizando, y la
diferencia entre la primera y segunda medicion es lo que se conoce como histéresis

corneal. La histéresis corneal mide las propiedades biomecéanicas de la cornea. Estas
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propiedades corneales estdn relacionadas al grosor corneal pero también incluyen

caracteristicas de elasticidad y viscosidad.

Clinicamente la PIO medida mediante ORA se correlaciona muy bien con la
tonometria de Goldmann pero de media la medida de la PIO es un poco superior ya que
parece ser menos dependiente del grosor corneal central que la tonometria de aplanacion
de Goldmann. Mientras que la PIO varia durante el curso del dia, parece que la
histéresis corneal se mantiene estable'®’. Se ha demostrado que el valor de histéresis

: . -, 188
reducido se asocia con la progresion de glaucoma .

Figura 5: ORA

- Tonometria de Schigtz (Figura 6): La tonometria de Schistz es el
prototipo de la tonometria de indentacion. La tonometria de indentacion se basa en el
principio en que un peso conocido se deposita en la cornea y la PIO se estima midiendo

la deformacion o la indentacion del globo ocular.

La medicion de este tipo de tonometria varia mucho si examinadores no

experimentados practican esta prueba. En ojos con una rigidez elevada, como ojos
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hipermétropes o pacientes con glaucoma de larga evolucion las lecturas de la PIO con la

tonometria de Schietz establecen lecturas falsamente elevadas, y viceversa.

Figura 6: Tonometria de Schigtz

- Tonometria de rebote (Figura 7): Esta es una nueva version de
tonometria de indentacion que se ha desarrollado con una guia estéril de muy bajo peso
que se proyecta hacia la cérnea mediante un solenoide, el tiempo que tarda la guia en
llegar a la posicion inicial y las caracteristicas de la motricidad del rebote son

indicativas de la PIO.

El tiempo que tarda la guia en llegar a la posicion inicial es mayor en o0jos con
menor PIO, en cambio en los ojos con mayor PIO el tiempo de retorno de la guia de este
tipo de tonometria es menor. Este tipo de tonometria se puede utilizar sin anestesiar el
0jo'™. El general esta tonometria se utiliza en situaciones en las que el paciente no
puede ser explorado en una lampara de hendidura, o cuando no se pueden utilizar

anestésicos topicos.

Figura 7: Tonometria de rebote
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- Tonometria transpalpebral (Figura 8): En los tultimos afios se ha
intentado desarrollar alguna tonometria, donde la medicion se realizase con los ojos
cerrados. Las ventajas de esta tedrica tonometria serian que se podria usar sin aplicar
anestesia para la medicion de la PIO y podria ser utilizado por personal no médico. Dos
tipos de tonometro han surgido con estos principios, TGDc-01 (Envision Ophthalmic
Instruments, Livonia, Michigan, USA) y Proview (Bausch & Lomb, Rochester, NY,
USA) pero tras haberse realizado rigurosos estudios no se consideran instrumentos con

una fiabilidad suficiente para la practica clinica habitual'*’.

Figura 8: Tonometria transpalpebral TGDc-01

En los ltimos afios han aparecido diferentes tonometros que no se fundamentan

ni en el concepto de indentacion, ni en el concepto de la aplanacion:

- Tonometria de contorno dinamico (Figura 9): Este tipo de
tonometria se fundamenta en el principio en el que igualando el contorno de una esfera
en la zona mas externa de esa esfera la presion externa es igual a la presion dentro de la

esfera.

En la tonometria de contorno dinamico (Pascal™, Zeimer, Zurich, Switzerland)
la punta de la sonda se amolda al contorno de la cornea. Un transductor de presion esta
instalado en el centro de la sonda midiendo la presion fuera del ojo, que deberia ser

igual a la presion dentro del ojo. La medida de la PIO se refleja de manera digital en una
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pantalla que se encuentra debajo del tonometro. Las medidas realizadas por este tipo de
tonometria se correlacionan con las realizadas por la tonometria de aplanacion de
Goldmann. Parece que este tipo de tonometria no se ve afectado por el grosor corneal, y
en contra de lo que sucede con la tonometria de Goldmann parece que las medidas
tomadas por este tipo de tonémetro de contorno dindmico tampoco estan afectadas en
pacientes que se han sometido a cirugia refractiva y en los que se ha producido un

adelgazamiento corneal®".

Figura 9: Tonometria de contorno dindmico
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1.2.3 EXPLORACION ESTEREOSCOPICA DEL NERVIO OPTICO Y CAPA DE FIBRAS

NERVIOSAS

La evaluacion estereoscopica del nervio optico es el examen fundamental para el
diagnostico y seguimiento de glaucoma. Este examen se suele realizar en la lampara de
hendidura utilizando una lente que puede ser de contacto o de no contacto. Esta
evaluacion también se puede realizar analizando fotografias obtenidas de manera
estereoscopica. Para realizar este examen se necesita que la pupila tenga un minimo de

4 mm de diametro.

Las fotografias del nervio dptico son un método muy 1til en la documentacién

de cambios en el nervio optico a lo largo del tiempo.
Diferentes alteraciones morfologicas aparecen en la patologia de glaucoma:
o Alteraciones morfologicas a nivel papilar:

- Tamafio de la papila del nervio Optico: El tamafio medio del disco
optico en la raza blanca es entre 2,1 y 2,8 mm?'?, y éste area es independiente de la
edad después de la primera década de vida. El tamafio del disco 6ptico esta relacionado
con la raza, como regla general es mas pequefio en personas de raza blanca, intermedio

en personas de raza asiatica, y grande en personas de raza negra'””.

- Forma del nervio optico: La forma oval del disco optico normal
presenta un tamafio vertical aproximadamente 7% a 10% mayor que el tamafio

horizontal**

. La forma del disco optico solo se correlaciona con el grado de
astigmatismo corneal, especialmente se puede apreciar en pacientes que presentan un
gran astigmatismo corneal, con uno de los ejes correspondiendo al eje mayor del disco

optico
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En pacientes con miopia de mas de 12 dioptrias encontramos discos Opticos mas
ovales, esto podria jugar un papel importante en la patogénesis de la atrofia Optica

glaucomatosa que se observa en estos pacientes.

- Tamano del anillo neurorretiniano: El anillo neurorretiniano es la
extension intra-papilar de la capa de fibras nerviosas. Existe una correlacion directa
entre el tamafo del disco optico y el anillo neurorretiniano, presentandose un anillo
neurorretiniano de mayor tamafo en los discos Opticos mas grandes. Esto indica que
hay una mayor reserva axonal en los 0jos que presentan unos discos Opticos mas

195
grandes .

- Forma del anillo neurorretiniano: La forma oval vertical del disco
optico y la forma oval horizontal de la excavacion papilar contribuyen a la forma del
anillo neurorretiniano. De mayor a menor amplitud anillo neurorretiniano nos
encontramos los diferentes cuadrantes: inferior, superior, nasal y las zonas donde el
anillo neurorretiniano estd mas adelgazado de forma fisioldgica es en la zona temporal

(regla ISNT)'*°.

Durante la progresion del glaucoma, el anillo neurorretiniano se pierde de
manera difusa en todos los sectores, y esta disminucion del anillo neurorretiniano se
asocia habitualmente a una pérdida en el campo visual. La pérdida del anillo
neurorretiniano se manifiesta primeramente en la region supero-temporal e infero-
temporal, seguida de una pérdida del sector temporal, y finalmente se pierde la region
nasal del anillo neurorretiniano™’. Este patron de pérdida es muy parecido al patron

observado clinicamente en la pérdida de campo visual.

- Indice Excavacién/Papila: Este indice pone en relacion el tamafio de la

excavacion papilar en relacion al tamafio del disco Optico. Este ratio es muy variable
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. . . , a4 198
encontrando ojos sin glaucoma en pacientes que presentan hasta un indice de 0,8 .

Este ratio es mayor en los 0jos que tienen discos Opticos mas grandes en comparacion

con los 0jos con discos Opticos mas pequenos.

- Posicion de los vasos intrapapilares: Se ha observado que existe una
susceptibilidad local a la pérdida de anillo neurorretiniano en los sectores mas alejados
de las ramas principales de los vasos centrales retinianas. Mientras la excavacion se va
haciendo mas grande, los vasos retinianas van siendo desplazados externamente hacia la

pared nasal del disco optico'””.

. Alteraciones morfoldgicas a nivel peripapilar:

- Hemorragias peripapilares: Las hemorragias peripapilares, observadas
en los pacientes con glaucoma se presentan alrededor del borde de la papila del nervio

optico.

Habitualmente se encuentran localizadas en la capa de fibras nerviosas
extendiéndose desde el borde de la papila a la retina. Pueden perdurar desde 2 a 35
semanas, pero habitualmente estas hemorragias desaparecen a las 10-15 semanas™".
Estas hemorragias se producen cuando encontramos anillo neurorretiniano preservado,

no se encuentran habitualmente en pacientes con una avanzada atrofia glaucomatosa.

Este tipo de hemorragias se han asociado con una progresion del dafio
glaucomatoso reflejado como en cambios en la papila del nervio 6ptico y campo visual

entre 1 y 7 afios después de haber presentado dicha hemorragia.

- Defectos en la capa de fibras nerviosas: Este tipo de defectos se pueden
observar mediante oftalmoscopia y se pueden apreciar en cualquier tipo de atrofia del

nervio optico. Existen dos tipos de patron de pérdida de la capa de fibras nerviosas, de
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manera difusa y de manera localizada. La pérdida localizada de la capa de fibras
nerviosas es mas facilmente diagnosticable, pero menos frecuente. Estd prueba ha
demostrado tener una sensibilidad entre 84% y 94%, y una especificidad entre el 3% y

17%201, 202

- Atrofia coroidea peripapilar: Se ha observado un aumento de la
prevalencia de atrofia coroidea peripapilar en pacientes con neuropatia Optica

glaucomatosa en comparacién con la poblacion normal.

Cléasicamente se han distinguido dos tipos diferentes de atrofia coroidea
peripapilar. Oftalmoscopicamente la zona mas periférica al nervio Optico se conoce
como zona "alfa" y se caracteriza por una hipo o hiper-pigmentacion y un

adelgazamiento de la capa corio-retiniana, teniendo unos limites poco definidos.

Existe otra zona de degeneracion peripapilar que se conoce como zona "beta",
¢ésta se encuentra mas cercana a la papila del nervio Optico y suele ser mas facilmente
distinguible porque tanto la esclera como los vasos coroideos de gran calibre son
visualizados. Cuando ambas zonas de degeneracidon peripapilar se presentan en un

mismo ojo la zona "beta" siempre se encuentra mas interna que la zona "alfa".

Histoloégicamente la zona "alfa" representa irregularidades en el epitelio
pigmentado de la retina y la zona "beta" representa una zona inexistente de epitelio
pigmento de la retina y fotorreceptores, y una capa coriocapilar muy atenuada. La
atrofia Optica no glaucomatoso no se asocia a atrofia coroidea peripapilar de manera
mas frecuente que la poblaciéon normal, por lo que el reconocimiento de atrofia
peripapilar puede contribuir a la diferenciacion clinica entre glaucoma y otros

. - T
mecanismos de dafio del nervio optico””.
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1.2.4 ESTUDIO DE CAMPO VISUAL

1.2.4.1 GENERALIDADES

El estudio del campo visual es el método que se emplea para el seguimiento de
la evolucion del dafio funcional producido por el glaucoma. El campo visual normal se
ha descrito como una isla de visiébn en un mar de oscuridad. Esta isla de vision se
extiende 60° hacia superior y nasal, 75° hacia inferior y 100° hacia temporal. La
sensibilidad de los diferentes puntos del campo visual depende del nivel de adaptacion a
la luz de la retina. Esta sensibilidad es méxima cuando la retina est4 adaptada a la luz. Si
la retina se encuentra adaptada a la oscuridad, los conos de la fovea son menos

sensitivos que los bastones de la periferia.

Habitualmente la evaluacion del campo visual se realiza bajo unas condiciones
fotdpicas (adaptado a la luz) o mesdpicas (parcialmente adaptado a la luz), por ello

durante el examen del campo visual la fovea es el punto con mayor sensibilidad.

Previamente a la introduccion de la realizacion de perimetria computarizada, la
realizacion de los campos visuales se llevaba a cabo de forma manual, este método
producia unos resultados muy influenciados por la experiencia y capacidades del

examinador. Clasicamente se distinguen dos tipos de perimetria:

- Perimetria kinética: Aquel tipo de perimetria que se realiza
manualmente por confrontacion, habitualmente usando el perimetro de Goldmann. En
este tipo de perimetria un estimulo de intensidad constante se presenta desde un punto
de la periferia que el paciente no pueda percibir y se mueve aproximadamente a una
velocidad de 2° por segundo hacia el punto de fijacion, hasta que la persona examinada

lo perciba. Esta maniobra se repite en los diferentes meridianos separados 15°
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aproximadamente hasta completar los 360° del campo visual, en este momento el
examinador define una serie de puntos que pueden ser conectados entre si, describiendo

asi un isoptero que se corresponde al estimulo utilizado.

- Perimetria estatica: es el tipo de perimetria que presenta estimulos de
luminancia variable en la misma posicion para obtener la sensibilidad umbral en cada
punto del campo visual del paciente. A mayor nimero de puntos evaluados, mayor
numero de efectos seran encontrados y cuantificados. Aproximadamente tras el examen
de 80 puntos el paciente reduce significativamente la precision y consistencia de sus
respuestas estimulos, produciéndose lo que se conoce como efecto fatiga. La perimetria
automatizada convencional utiliza la perimetria estatica en la evaluacion del campo

visual.

La tecnologia informética se empezd a combinar con los test de campo visual a
mediados de los afios 70 y asi aparecieron los primeros aparatos de perimetria
automatizada, el perimetro television de Lynn y Tate, el Octopus de Fankhauser y el

Competer de Hejil y Krakau®*.
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1.2.4.2 PERIMETRIA AUTOMATIZADA CONVENCIONAL. CONCEPTOS

BASICOS

El area de visidon percibida con un ojo en fijacion y sin movimiento es lo que
define el campo visual de ese ojo. Durante la realizacion de la perimetria la sensibilidad
diferencial de luz se examina en diferentes localizaciones de la retina bajo unas

condiciones de estudio predeterminadas.

En la practica clinica habitual el valor de sensibilidad no se expresa en valores
de luminancia fisica (candelas/m?), sino que se expresa en una escala de decibelios
(dB). Para una evaluacion precisa de los diferentes valores de sensibilidad, el tamafio
del estimulo, la luminancia del fondo, el tiempo y color de la exposicion necesitan estar

fijados y definidos previamente a la exploracion.

Diferentes patologias oculares entre la que se encuentra el glaucoma pueden
producir una pérdida uniforme o localizada de la sensibilidad que estudiamos en el
campo visual. El objetivo de la realizacion de la perimetria es poder detectar esta
disminucion de la sensibilidad en una etapa temprana de la enfermedad y poder seguir

este defecto a lo largo del tiempo.

La probabilidad de percibir un estimulo varia del 0% al 100%. La sensibilidad
de cada punto de la retina se define como aquel estimulo de luminancia que es capaz de
ser percibido un 50% de las veces. Definimos como umbral a aquel estimulo con un
50% de probabilidad de ser visto; y como umbral luminoso diferencial a la minima
intensidad luminosa necesaria para poder ser diferenciada de otra (intensidad minima a

la que un estimulo puede ser distinguido del fondo).
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La probabilidad de percepcion del estimulo viene determinada por la curva de

probabilidad de percepcion (Frecuency-of-seeing-curve, FOSC, Figura 10).

100% —mMM8M ™ ———————————
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= I | = —= — — — — — —
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Figura 10 = Curva de probabilidad de percepcidn. Figura extraida de Weijland a. et al Automated perimetry
(Fifth edition, 2004) pag. 15

Los 30° centrales del campo visual, es lo que se conoce como campo visual
central y comprende el 83% del cortex visual y practicamente todas las patologias
oculares se pueden encontrar en esta area. El campo visual periférico por el contrario se
define como aquel que excede los 30° centrales y solo se tiene que estudiar en

determinadas situaciones patologicas.

Para poder interpretar el campo visual realizado por una persona, es necesario
tener lo que se conoce como campo visual “normal” para esa edad; estos campos

visuales normales estan estandarizados.

La pérdida anual de sensibilidad esta fijada alrededor de 0,065 dB, comenzando

a partir de los 20 afios.
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La luminosidad se puede medir tanto en candelas/metro® (cd/m?) como en

apostilbios (asb) (1cd/m”= 3,14 asb).

La sensibilidad retiniana medida por medio de la perimetria se expresa en
valores de Decibelio (dB), es una escala logaritmica donde 1 dB corresponde a 0,1

unidades log. La definicién de dB varia entre cada instrumento de perimetria.

Habitualmente al maximo estimulo luminoso se le asigna el valor de 0 dB, y en
consecuencia un estimulo de 0,1% de la luminancia méxima corresponderia a 10 dB;
0,01% de la luminancia méaxima a 20 dB; 0,001% de la luminancia maxima a 30 dB y

0,0001% de luminancia méaxima corresponderia a 40 dB.

En 1979, Kampik y cols., demostraron la superioridad del perimetro
automatizado “Octopus” con respecto a la perimetria manual (tipo Goldmann) en la
deteccion de escotomas relativos en el glaucoma, permitiendo un mejor seguimiento de

la enfermedad >*.

En la perimetria automatizada existen basicamente dos tipos de estrategia:

- Test supraumbrales: El perimetro detecta la capacidad de ver o no un

estimulo (estrategia de screening).

- Test umbrales: Se caracterizan por detectar en cada punto la

sensibilidad retiniana.

La perimetria automatizada convencional recurre a la medicion del umbral de
luz de los diferentes puntos perimétricos. Se establecio un descenso de sensibilidad de 5
dB como un criterio de dafno glaucomatoso en cualquiera de los puntos explorados del

2
105

campo visual™". A partir de este momento se desarrollaron los primeros mapas

probabilisticos™. Asi en 1991 se establecié como criterio de anormalidad perimétrica la
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existencia de tres puntos contiguos, no situados en la periferia, de 5 dB de desviacion,
con al menos uno de ellos mayor de 10 dB, con el que obtenian unos valores de
sensibilidad y especificidad en pacientes glaucomatosos del 92% y 84%

respectivamente 27,

Un estudio en profundidad de los mapas probabilisticos llevaron a definir unos
criterios de defecto perimétrico que ofrecian un balance 6ptimo entre sensibilidad y
especificidad, dando como patologico un grupo de tres o mas puntos con una p<5%, o
de dos puntos con una p<1%, en ambos casos fuera de la corona marginal y de los polos

0208
de la mancha ciega™".

En 1995 se definieron los indices globales del campo visual, donde se establecio
que un descenso de la DM con una p<0,05 a 0,001 y/o DSPC con una p<0,05 a 0,001
eran criterios perimétricos de patologia Estos criterios muestran en pacientes
glaucomatosos, una especificidad entre el 84% y 94% y sensibilidades entre el 68% y

91%, dependiendo del limite de probabilidad seleccionado®”’.

Los dos perimetros convencionales mas utilizados son el perimetro Humphrey
(programas 24-2 6 300,2) y el Octopus 32. Estos programas miden la sensibilidad
retiniana en 54 ¢ 76 puntos de los 24 6 30 grados centrales, respectivamente. Los puntos
explorados estan alineados, con 3 grados de decalaje, con los meridianos principales

vertical y horizontal.
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1.2.4.3 ESTRATEGIAS PARA LA MEDICION DE LA SENSIBILIDAD EN

PERIMETRIA.

Estrategia estdndar

En esta estrategia clasica de medicién de la sensibilidad retiniana, se varia el
estimulo incrementando o disminuyendo la luminancia (bracketing) del estimulo hasta
que se encuentra el valor de luminancia o sensibilidad que el paciente percibird el 50%
de las veces. El programa presenta una serie de estimulos mas o menos luminosos y el
ordenador que esta recogiendo la informacion de la perimetria almacena la informacion
del punto estimulado como visto o no visto. En cualquier punto el examen comienza
analizando la respuesta a un estimulo de intensidad similar a algin punto cercano ya
evaluado. La sensibilidad se determina primero con saltos de 4dB, posteriormente con
saltos de 2 dB y finalmente con saltos de 1dB para llegar a tener una precision de +

1dB.

En esta estrategia se evaluan todos los puntos del campo visual estimulando cada
punto 5 veces. Esto puede suponer que empleando esta estrategia el tiempo de examen
de cada ojo se sitiia entre 12 y 18 minutos. Este tipo de estrategias produce lo que se
conoce como efecto fatiga en el individuo examinado y este efecto fatiga puede ser
debido tanto a la fatiga fisica de la persona que realiza esta prueba como a la fatiga que

sufre el sistema visual durante un examen de tanta duracion.

Estrategia Swedish Interactive Thresholding Algorithm (SITA) de

Humphrey

La exploracion perimétrica SITA (Swedish Interactive Thresholding Algorithm,

Algoritmos Suecos de Umbrales Interactivos), introducida en 1997 permite reducir
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notablemente el tiempo de exploracion respecto a los algoritmos de exploracion de

umbral completo, manteniendo la calidad de la prueba'® %!

Asi, el nimero de estimulos presentados al individuo es menor, y el tiempo de
ejecucion se reduce hasta un 50% en la estrategia tipo SITA Standard, o incluso un 70%
si se realiza un SITA Fast. De cualquier modo, el tiempo de exploracion depende de la
severidad del defecto perimétrico, estableciéndose una correlacion positiva entre ambas

variables.

Una de las primeras estrategias disefladas para reducir el tiempo y la fatiga
visual fue el programa Fastpac que usa saltos de 3dB y recorre el umbral sdlo una vez,
con lo que se reduce el tiempo de realizacion en un 36%, pero hay una disminucion

artificial de la profundidad de los defectos y una mayor variabilidad intratest*'> ">

210, 211
Bengtsson 0

introdujo en 1997 la estrategia SITA que reduce el tiempo
entre un 50% (SITA standard) y un 70% (SITA fast), intentando preservar la calidad de
la informacion que aportan las estrategias de umbral. El numero de estimulos
presentados se reduce en un 29% en campos normales y en un 26% en glaucomas. Esta
reduccion de tiempo se consigue combinando una serie de técnicas como evaluacion de
la informacion de los puntos circundantes, informacion sobre los valores de umbral
esperados por edad y por punto, tanto para glaucomas como para normales, eliminacién
de los 10 puntos reexaminados para valorar fluctuaciones a corto plazo, cambios en
como son determinados los falsos positivos y negativos, cambios en los pasos de la

prueba y el uso de la maxima probabilidad para estimar los valores de umbral®'® %,

Hay dos tipos de SITA, el SITA Standard y el SITA Fast, este ultimo mas
rapido, viene a durar aproximadamente la mitad que la estrategia Fastpac del perimetro

Humphrey Field Analyzer.
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Existe una fuerte correlacion estadisticamente significativa entre la DM y los
otros indices usando las estrategias SITA en comparacion con la estrategia Fastpac. En
ambos casos los tiempos de las pruebas aumentan mas cuanto mayor es el defecto del
campo visual. Los defectos glaucomatosos del campo visual aparecen, en general, con
menor profundidad usando los algoritmos SITA, en relacion a la estrategia umbral

completo, pero en las tres el tamafo de los defectos es similar.

Las estrategias SITA, tienen una reproducibilidad al menos tan buena como las
demads, y presentan una sensibilidad y especificidad similar a la estrategia umbral
completo para cada edad, por lo que son utiles para detectar defectos glaucomatosos con

. , . 211
perimetrias de menor duracion™ .

Estrategia TOP

La estrategia TOP (Tendency Oriented Perimetry) utilizada en los perimetros
Octopus desde 1997 y reduce el tiempo de exploracion en un 80%. Este método de
analisis de los campos visuales tiene en cuenta la correlacion de la sensibilidad de un

punto con los de los 4 puntos vecinos (Figura 11).

La estrategia ha sido adaptada para las mallas 32 (regular) y G1 (irregular) del
perimetro Octopus. Las mallas son divididas en 4 sub-matrices con puntos repartidos de
manera regular en el caso de 32 y simétrica en el caso de G1. Para ganar simetria en el

caso de la malla G1, se han afiadido ocho puntos paracentrales.

Existe una interdependencia anatomica y topografica de los defectos que nos
encontramos en los campos visuales estableciéndose lo que se conoce como una

tendencia entre las sensibilidades de las zonas vecinas.
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La estrategia TOP utiliza esta caracteristica de interdependencia de dos maneras
diferentes: primero para determinar la sensibilidad del punto que se esta evaluando
mediante la estrategia de bracketing vertical y de una manera accesoria para determinar
la sensibilidad de los puntos vecinos mediante interpolacion. Lo que significa que en
vez de medir cada punto 4-6 veces, la sensibilidad de cada punto se ajusta 5 veces
realizando una sola medida por punto (uno de los ajustes se realiza con un estimulo
directo de la sensibilidad y los otros 4 ajustes se realizan por los resultados obtenidos de

los estimulos de las localizaciones vecinas).

En el caso de la matriz G1, la interpolacion tiene también en cuenta la distancia

entre los puntos, ya que la separacion entre ellos no es regular.

La estrategia comienza con el examen de la primera sub-matriz. Para ello, se
utilizan intensidades de estimulo equivalentes a la mitad del valor normal, corregido

para la edad del sujeto.

L

Tras el examen de la primera sub-matriz, se crea un vector o "escalon" igual a
4/16 del valor de umbral normal, corregido para la edad del sujeto en ese punto. Segiin
la respuesta del paciente (visto o no visto), el vector desplazaré la estimacion del umbral
hacia arriba o hacia abajo. Los vectores son a su vez aplicados a las tres sub-matices
restantes que restan por estudiar, usando un proceso de interpolacion linear. De esta

manera, la respuesta a cada punto es al mismo tiempo aplicada a todos los de su

entorno.

La segunda matriz, que estd intercalada con la primera, se examina usando las
intensidades luminosas calculadas al final de la primera fase. Del mismo modo que

antes, el paciente respondera visto o no visto a cada uno de los estimulos presentados y
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estas respuestas se aplicaran a las tres sub-matrices restantes mediante interpolacion.

Los vectores creados seran esta vez 3/16 del valor de umbral normal en cada punto.

Las submatrices tercera y cuarta son examinadas de la misma manera. Se aplican
vectores progresivamente mas suaves (2/16 y 1/16 del valor de umbral normal), hasta

alcanzar los valores de umbral.

Este tipo de estrategia fue introducida por Gonzalez de la Rosa y en 1996 desde
un punto de vista tedrico se encontrd una correlacion con la estrategia convencional de
Bracketing de r=0,998 para la sensibilidad media y r= 0,002 para el porcentaje de

puntos patologicos’".

Un afio mas tarde, en 1997, se demostrd por el mismo grupo de investigadores
que para diferentes niveles de patologia glaucomatosa la estrategia TOP producia
resultados comparables respecto a la estrategia de Bracketing, con la ventaja de que la
duracién aproximada de la perimetria era de un quinto. Estas investigaciones se

realizaron con la malla 32 del perimetro Octopus 1-2-3*'°.

La estrategia TOP se comenzo a aplicar a la malla G1 de Octopus, también por

el equipo de Gonzalez de la Rosa'’

. La malla G1 consta de 59 puntos y para poder
llevar a cabo una estrategia TOP se le afiadieron 10 puntos de examen para ajustar los
calculos de las interpolaciones lineales. Estos 10 puntos son excluidos al final del

examen. Dos de estos puntos se localizan en la sub-malla 3 y los restantes 8 puntos se

localizan en la sub-malla 4.

En 2003 se publico un estudio multicéntrico en el que participaron 11
instituciones, en donde se demostrd que la estrategia TOP aplicada a la malla G1 de
Octopus tenia unos resultados similares a la estrategia de Bracketing aplicada también a

la malla G1, siendo el coeficiente de correlacion del defecto medio r=0,95. El hallazgo
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mas significativo es que el tiempo de duracion del campo visual se disminuyo

sustancialmente de 11,51 +1,52 minutos en la realizaciéon de las perimetrias Gl

estrategia Bracketing a 2,19 + 0,26 minutos en las estrategia TOP G12'®,
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Figura 11: Esquema de un examen TOP en una malla 32.

Estrategia SPARK

La estrategia SPARK es una estrategia rapida que fue presentada por primera

vez por Gonzalez de la Rosa en el Congreso de la Sociedad Americana de Oftalmologia

(AAOQO, Chicago Octubre 2010). La estrategia SPARK se esta utilizando actualmente en

los perimetros Oculus (Wetzlar, Alemania).

El objetivo de la estrategia SPARK es disminuir la fluctuacion existente de los

valores encontrados en la realizacion de una perimetria.

Para conseguir este objetivo se fundamenta en la redundancia de informacion

que encontramos en los valores de las

perimetrias. Analizando esta informacion
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repetida, se han detectado combinaciones de 6 puntos que se correlacionan en un grado
muy alto tanto con el DM como con el sLV de los campos visuales. A partir de los
resultados encontrados en estos 6 puntos y por medio de féormulas de regresion multiple

se consiguen establecer los valores punto a punto del campo visual.

La ventaja de establecer todos los valores de un campo visual a partir del valor
de 6 puntos del mismo radica en la disminucion del tiempo de realizacion de esta

prueba.

SPARK utiliza esta reduccion de tiempo en la realizacion de un examen, para
poder llevar a cabo 4 examenes sucesivos en el tiempo en que otras perimetrias realizan

solo un estudio.

Este tipo de estrategia se fundamenta en el estudio previo de mas de 90000
campos visuales TOP G1 realizados en un el Departamento de Glaucoma del Hospital
Clinico San Carlos en un periodo de 8 afios. Estos examenes correspondieron a casi
15000 pacientes diferentes con una edad media de 63,8 afios (desviacion estandar 18,5

afos).

Antes de comenzar el andlisis de los campos visuales, mediante interpolacion
lineal se transformaron todos los campos visuales de una malla TOP G1 a una malla

regular en donde cada punto estaba separado del contiguo por 1 grado.

Lo primero que se realizd con estos campos visuales fue calcular la desviacion
umbral de cada punto con respecto a la sensibilidad umbral esperada ajustado por edad
1% de esta manera se convirtieron los mapas de sensibilidad umbral en mapas de

desviacion umbral.
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Una vez realizado esto, se llevo a cabo un andlisis estadistico de regresion
multiple secuencial para en un primer lugar elegir el punto del campo visual que mejor
se correspondia con el defecto medio encontrado. Una vez realizado esto con los puntos
restantes se encontrd el punto que mas se correlacionaba con el defecto medio. Esto se
llevo a cabo hasta 6 veces, obteniendo de esta manera 6 puntos del campo visual con

una alta correlacion con el DM.

En este punto la totalidad de los campos visuales analizados se dividieron en 2
series. Una primera serie que contaba de 42485 examenes que fue utilizada para calcular
la frecuencia de desviacion en cada punto y disefiar una secuencia de estimulo que
permitiera una estimacion probabilistica rapida del campo visual. Esto se llevé a cabo
mediante un modelo de simulacion programado en Excel (Microsoft Corporation,

Redmond, WA, Estados Unidos de América).

Este modelo fue aplicado a la segunda serie y se encontraron unos valores de
error estandar (DE) de las desviaciones muy similares a los encontrados en la primera

serie.

Este método consigui6 encontrar diferentes combinaciones de 6 puntos
distribuidos de manera regular en relacion a la distribucion morfoldgica propuesta tanto
por Garway-Heath como por Gonzalez de la Rosa. Por medio de formulas de regresion

multiple se consiguieron deducir los valores de DM.

Mediante este andlisis se encontréo que el grado de correlacion entre un punto
localizado en la zona naso-inferior y el valor del DM era de r= 0,907 (error estandar
3,03 dB). Utilizando las formulas de regresion multiple incluyendo puntos de las 6

220, 221

regiones representativas se encontrd una correlacion de r= 0,995 (error estdndar

0,71 dB) con respecto al valor del DM. En los casos con un DM de menos de 6 dB la
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diferencia media entre el DM estimado y el real fue de 0,39 dB, siendo en el 95% de los

casos menor a 1,1 dB.

Se encontr6é una correlacion r= 0,910 (error estandar 1,32 dB) al correlacionar
los 6 puntos con el valor de sLV corregido. La diferencia entre sLV estimado y el real
en los casos con DM menor de 6 dB fue de 0,55dB, siendo en el 95% de los casos

menor a 1,54 dB.

La estrategia SPARK consta de 4 fases. La primera es la que hemos descrito: a
partir de los 6 puntos, por medio de férmulas de regresion multiple, se obtiene en cada

punto un umbral probable y un error estandar.

En la fase dos se analizan una serie de puntos distribuidos regularmente por las
zonas funcionales del glaucoma. Se muestra un estimulo al nivel indicado como umbral
en la fase previa y, seglin la respuesta sea visto o no visto, se incrementa o decrementa
la estimacion de umbral una unidad de error estdndar. La desviacion de la estimacion de

los puntos intermedios se calcula por interpolacion.

De esta manera se consiguen cuatro estimaciones del umbral de cada punto del

campo visual y se toma como valor final su mediana.

En los exdmenes de campos visuales de menos de 6 dB el error estandar del DM
fue de menos de 1 dB, y el error estandar de los valores de desviacion umbral estimado

de cada punto fue de menos de 2,5 dB.

Con cada una de las 4 fases se puede representar todos los valores de un campo
visual por lo que SPARK realiza 4 campos visuales en el tiempo en que otros

perimetros realizan un solo campo, disminuyendo asi la fluctuacion y variabilidad de la
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prueba. La realizacion completa de las 4 fases SPARK dura aproximadamente 2:30

minutos y necesita de entre 75 y 80 estimulos.

En un estudio llevado a cabo por Gonzélez de la Rosa®** en donde se incluyeron
93 pacientes sin glaucoma y a cada uno de ellos se les realizo varias perimetrias; 2 de
ellas con una estrategia de umbral completo y otras dos con una estrategia SPARK. En
los examenes realizados mediante estrategia SPARK se encontrd una disminucion del
43% de la fluctuaciéon umbral y una reduccioén de 21% de la fluctuacion del SM. La
fluctuacién umbral encontrada con la estrategia SPARK fue de tan solo 0,7 dB (DS 0,3).
La reduccion de la sensibilidad media asociada a la edad fue significativamente menor
con SPARK (0,043 dB/ afio) respecto a la estrategia de umbral completo (0,062

dB/afio).

En otro estudio realizado por Gonzélez de la Rosa donde compar¢ la estrategia
TOP con la estrategia SPARK y GDx en 46 ojos glaucomatosos, se encontré6 una
reduccion de 31% de la fluctuacion umbral y una disminucion de 24% de la fluctuacion
de la sensibilidad media. La diferencia en el tiempo de realizacién de las dos pruebas

perimétricas no resultd en un valor estadisticamente significativo.

El valor NFI encontrado en GDx presentdé una buena correlacion con la

estrategia SPARK en todas fases de dicha estrategia (r= 0,74- 0,76).
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1.2.4.4 OTROS TIPOS DE PERIMETRIA

El proceso de la vision se entiende como aquel sistema en el que los receptores
de conos y bastones transfieren los estimulos visuales a una serie de neuronas
ganglionares sensitivas mediante diferentes estimulos luz. Aproximadamente el 80% de
las células ganglionares son tipo “P” (parvocelulares), y reaccionan con la sensibilidad
al color y al contraste; el 5% de las células son células “K” (koniocelulares), y su
funcion es la percepcion azul-amarillo; y las células “M” (magnocelulares) siendo

estimuladas ante estimulos modulados temporalmente>.

Perimetria automatizada de longitud de onda corta

Este tipo de perimetria reconoce defectos perimétricos en una etapa mas

temprana de la que lo hace la perimetria blanco-blanco.

La perimetria automatizada de longitud de onda corta fue disefiada con el objeto
de aislar y medir la actividad de las células ganglionares sensibles a estimulos de
longitud de onda corta, dafiadas precozmente en la enfermedad glaucomatosa y
responsables de la discromatopsia adquirida. Bajo este concepto se desarrollé un nuevo

perimetro con caracteristicas técnicas especiales™.

Este tipo de perimetria mide la sensibilidad de los conos que reaccionan al azul
en contraposicion de un fondo amarillo. Se encarga de analizar y aislar los conos
sensoriales azules (conos “S”) de los conos verde y rojo (“M” y “L” respectivamente).
Esto lo lleva a cabo suprimiendo la sensibilidad de los conos L y M mediante una luz

amarilla muy intensa como fondo de pantalla en la perimetria.

Numerosos estudios han puesto de manifiesto que las pérdidas perimétricas
mostradas por medio de la Perimetria automatizada de longitud de onda corta (PALOC)
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son significativamente mayores a las que aparecen en la perimetria automatizada

. 225,22
convencional??> ?%°,

Con este tipo de perimetria en los pacientes hipertensos oculares el defecto
puede ser detectado entre 3 y 4 afios antes’”’. La finalidad principal de la PALOC es

detectar qué sujetos sospechosos de glaucoma desarrollaran dafio en el campo visual.

Pero la estrategia PALOC debido a sus caracteristicas especificas presenta

ciertas limitaciones:

- El perfil ideal de los pacientes que deben de realizar esta prueba son pacientes
adultos jovenes con medios transparentes, experiencia perimétrica y buena

< 22
colaboracion®®,

- El hecho de solo explorar vias neuronales con representacion de apenas 5% de
la poblacion de células ganglionares, supone una limitacion a la hora de poder
cuantificar la posible progresion de los defectos perimétricos en los estadios mas

avanzados de la enfermedad.
Perimetria de duplicacion de frecuencia

La Perimetria de Duplicacion de Frecuencia (PDF) es una técnica perimétrica
disefiada para la deteccion rapida y eficaz de la pérdida del campo visual que se produce

229,2
tanto en el glaucoma como en otras enfermedades oculares™**°

El fendmeno de duplicacion de frecuencia ocurre cuando una rejilla sinusoidal
(franjas claras y oscuras) de frecuencia espacial baja (0,25 ciclos por grado), pasa por un
centelleo contra fase de frecuencia temporal alta (25 Hz), es decir, las barras claras se

oscurecen y las oscuras se aclaran, alternando cada 20 milisegundos. Debido a que la
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frecuencia de barras claras y oscuras del estimulo empleado parece ser dos veces mas
alta que el nimero real de barras, este fenomeno se ha llamado de “duplicacion de

frecuencia” (Figura 12).

=15 Hz de centelleo contra fase

] I I I I I
Respuesta
no lineal

<1 ciclo/grado

Figura 12: Fenémeno de duplicacion de frecuencia por el que el nimero de barras claras y oscuras
parece ser el doble del real.

En un principio se pensaba que el estimulo de la PDF actuaba preferentemente
sobre las células ganglionares retinianas magnocelulares (células M), que participan en
la deteccion del movimiento y centelleo rédpido o del cambio de luminancia (con

respuesta no lineal al contraste)™".

Las células M que presentan este tipo de respuesta, se llaman células My y
representan una pequena parte del nimero total de células M (aproximadamente el 15%
del total de células M y del 2 al 5% del total de las células ganglionares). Es esta
respuesta no lineal al contraste, la que se considera que produce la aparente duplicacion

- 232
de frecuencia®*?.

En 2002 un estudio acerca de la existencia de células My apunt6 que no se

encontraba evidencia de la existencia de células My en el sistema visual de los primates,
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y se sugirid que la PDF seria una prueba de sensibilidad al contraste para la via de

células magnocelulares™”.

La PDF es una prueba de exploracion del campo visual rapida, facil de realizar,
con baja variabilidad y poco susceptible a la influencia de la transparencia de los medios

opticos.
La PDF presenta una serie de limitaciones:

- La sensibilidad diagnéstica es relativamente inferior a la perimetria

convencional en los defectos incipientes del campo visual.

- Se desconoce la distribucion topografica de los defectos del campo visual y su

relacion con las areas estructurales del nervio optico.

- En la actualidad no se sabe su capacidad para monitorizar el seguimiento de los
pacientes glaucomatosos, asi como la influencia del tamafio del estimulo y area
explorada en la capacidad de detectar una progresion y empeoramiento del campo

. 234
visual®**,
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1.2.4.5 INDICES DE CAMPO VISUAL EN PERIMETRO OCTOPUS

- Falsos positivos: Es el nimero de respuestas positivas tras la falta de estimulo.
Se expresa en porcentaje. Cuando este porcentaje supera el 10% o 15% se recomienda
la repeticion de la prueba. Un aumento de falsos positivos se puede ver en pacientes que

estan muy nerviosos o aquellas que quieren realizar muy bien la prueba.

- Falsos Negativos: Es el nimero de faltas de respuesta con el estimulo luminico
mas intenso en un punto donde el paciente habia demostrado tener sensibilidad en un
momento anterior de la prueba. En pacientes con una tasa de falsos negativos mayor de
10-15% probablemente sea porque no estdn prestando una atencidon suficiente a la

prueba o por presentar estado cognitivo deteriorado.

En algunos pacientes con un defecto muy acusado del campo visual, la tasa de
falsos negativos puede ser mayor, incluso llegar al 50%, debido a la elevada fluctuacion

aun con una buena colaboracion del paciente.

- Efecto aprendizaje: Es un fenomeno que se puede dar en algunos pacientes en
el que la sensibilidad aumenta con la realizaciéon de los primeros campos visuales.
Debido a este efecto aprendizaje en situaciones dudosas se aconseja repetir el campo

visual.

- Curva del defecto acumulativo: Es aquella grafica que va ordenando de mayor
a menor los valores de la sensibilidad hallados en los diferentes puntos de la
exploracion perimétrica. Esta grafica también adquiere el nombre de curva de Bebie y
no todos los tipos de perimetria representan esta curva en el andlisis de los datos que se

derivan de la realizacion de dicho estudio.
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- Desviacion: Es el valor atribuido a la pérdida difusa de sensibilidad estimado

de dB que se deriva del andlisis de la curva de defecto acumulado.

- Sensibilidad media (SM): Es la media de las sensibilidades de todos los puntos

examinados en una perimetria.

- Defecto medio (DM): Es la media de los defectos focales de cada punto
examinado frente a unos valores de referencia. Alrededor del 90% de los campos

visuales presentan unos valores de defecto medio que se situan entre -2 y +2 dB.

- Pérdida de varianza (LV): Es el cuadrado de la desviacion estandar de los
defectos focales en los diferentes puntos examinados. La raiz cuadrada de LV, sLV es
un indice que se utiliza mas frecuentemente en la practica clinica habitual para la

deteccion de cambios en el campo visual.

- Fluctuacion a corto plazo (SF): Los resultados repetidos de sensibilidad
obtenidos en determinados puntos pueden tener valores diferentes. La media de la
desviacion estandar del analisis de estos puntos es el valor de la fluctuacion a corto
plazo. Los valores varian de 1,5 dB en pacientes normales a 2,5 dB en pacientes con

campos visuales alterados.

- Pérdida de varianza corregida (cLV): Cuando la SF esta elevada el valor de LV
aumenta de manera acorde con la elevacion de SF. cLV corrige el valor de la varianza
restando el cuadrado de SF a LV, resultando en un valor més sensible que LV para la
deteccion de defectos focales. El 90% de la poblacién sin patologia ocular presenta un

cLV de menos de 2,5 dB>.

- Factor de credibilidad (RF): Este indice representa la cooperacion del paciente
en la realizacién de la prueba. Este indice se calcula de la suma de falsos positivo y
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falsos negativos hallados en una prueba divididos por el niimero total de estimulos
utilizados para la determinacion de falsos positivos y falsos negativos. Habitualmente

este valor no debe ser mayor de 15%.

En el estudio de los campos visuales existe una fluctuacion de los valores de
sensibilidad obtenidos en los diferentes puntos. Existen dos razones para explicar la

fluctuacion del valor de la sensibilidad en dos examenes diferentes.

A. La respuesta del paciente ante un mismo estimulo en una misma

localizacion puede o no ser percibida.

B. Existen fluctuaciones reversibles fisioldgicas que suceden a lo largo

del tiempo en dias, semanas o meses.

Por estas dos razones es complicado decidir si un campo visual ha sufrido algun

cambio a lo largo del tiempo.

La sensibilidad hallada en cada punto de examen del campo visual no es un
valor claramente definido entre el estimulo que se ve y no se ve. La sensibilidad de cada
punto analizado en el campo visual es el valor de luminancia percibida un 50% de las
veces. Esto se expresa mediante la curva FOSC (Figura 12). En los individuaos que no
presentan patologia alguna la curva FOSC tiene una pendiente muy acusada por lo que
el aumento de probabilidad de percibir un estimulo luminoso pasa del 16% al 84% en

tan solo 4 dB.
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Figura 12: Curva de probabilidad de percepcién. Figura extraida de Weijland a. et al Automated
perimetry (Fifth edition, 2004) pag. 110

En cambio en areas en las que existe una disminuciéon del valor de la
sensibilidad, esta curva FOSC presenta una pendiente menos acusada, por lo que el
rango para pasar de una probabilidad del 16% a una probabilidad del 64% de percepcion
de un estimulo es de 10 dB. Por ello en 4reas con una depresion significativa del valor

de la sensibilidad la fluctuacion es mayor.
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1.2.4.6 LESIONES PERIMETRICAS RELACIONADAS CON GLAUCOMA:

El dafio en el glaucoma se puede dividir en dos tipos, estructural o funcional. El
dafio estructural es aquel que se aprecia como un defecto caracteristico de la capa de
fibras nerviosas. Funcionalmente el dafio glaucomatoso se determina evaluando la

funcion visual, incluyéndose en esta evaluacion el examen de los campos visuales.

Los defectos en el campo visual se relacionan con anormalidades de la via
visual, la apariencia de estos defectos se correlacionan con la distribucion anatomica de

las neuronas lesionadas.

Tipos de lesion perimétrica en el glaucoma:

Podemos distinguir una pérdida difusa o localizada de los valores de sensibilidad
hallados en el campo visual. En los casos en los que nos encontramos una pérdida
difusa de la sensibilidad se piensa que ésta estd causada por una pérdida difusa de los

axones de las células ganglionares.

Los defectos localizados o escotomas se definen como la depresion localizada de
sensibilidad en una zona del campo visual. Los escotomas pueden ser absolutos o
relativos. Cuando nos encontramos escotomas absolutos, aun el estimulo luminoso mas
intenso emitido por el perimetro no es detectado por el individuo. En cambio frente a la
presencia de un escotoma relativo el maximo estimulo si es localizado, pero no asi

estimulos menos intensos.

En el estudio de glaucoma se diferencian una variedad de defectos perimétricos
en las primeras etapas del glaucoma progresando a defectos mds importantes en las

fases tardias de la enfermedad.
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- Depresion generalizada de la sensibilidad: Puede ser un signo temprano
en relacion con el glaucoma. Una depresion generalizada de la sensibilidad puede hacer
que el médico sospeche la presencia de un glaucoma incipiente especialmente si esta
pérdida generalizada de la sensibilidad se produce de manera asimétrica, en el ojo que

mas PIO tiene.

- Escalén nasal: El area nasal del campo visual se afecta de manera
temprana en el glaucoma. El area nasal es la zona mas importante a la hora de valorar la

presencia o no de glaucoma.

- Escalon temporal: Un defecto temporal se puede desarrollar en la
presencia o no de otro defecto glaucomatoso. Habitualmente este tipo de defectos se

encuentran en la fase final de la patologia de glaucoma.

- Aumento de la mancha ciega: El aumento de la mancha ciega se
considera un cambio no especifico y puede ser apreciado en pacientes sin glaucoma. Si
la mancha ciega aumenta con una morfologia arciforme, entonces adquiere el nombre
de escotoma de Seidel que puede ser apreciado en las etapas mas incipientes de

glaucoma.

- Escotoma paracentral: La presencia de pequefios escotomas en el area
paracentral son muy frecuentes durante el curso de la patologia de glaucoma y pueden

estar asociados a una pérdida importante de la funcién visual.

- Defectos arciformes: Los defectos arciformes representan una lesion
completa de un haz de fibras nerviosas. Este defecto arciforme descrito por Bjerrum se

encuentra en los glaucomas en un estadio medio o avanzado de la enfermedad.

- Defectos asociados a una fase tardia de la enfermedad:
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. Islotes temporales y centrales: Cuando la patologia del glaucoma
estd muy avanzada la mayoria de los axones superiores ¢ inferiores de la papila
del nervio 6ptico han desaparecido, quedando solo el haz papilo-macular y las
fibras nasales. Esta lesion provoca la caracteristica apariencia de un glaucoma
terminal donde encontramos un islote de vision central con una zona de campo

visual temporal conservada.

- Reversibilidad de los defectos de campo visual: En ocasiones puntuales
el defecto hallado en el estudio de los campos visuales en pacientes con glaucoma

mejora tras la instauracion del tratamiento de glaucoma.
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1.2.5 ESTUDIOS ELECTROFISIOLOGICOS

1.2.5.1 ELECTRORRETINOGRAMA (ERG) Y POTENCIALES EVOCADOS

VISUALES (PEV)

El ERG se basa en senales bioeléctricas que aparecen de pequefias dareas
retinianas estimuladas mediante estimulos luminosos. Las sefiales son recogidas por un
electrodo no invasivo localizado en el ojo. Un mapa de la sensibilidad retiniana se
establece analizando la amplitud de las sefales recibidas, intentando valorar la pérdida

de la funcidn retiniana

Una variante del electrorretinograma clasico es el ERG patron (ERG-P), que
recurre a patrones estructurados (cuadrados, barras o sinusoides) en los que se alterna el
blanco y el negro manteniendo la misma luminancia. Este tipo de ERG consta de dos
componentes, el componente P1 (luminancia dependiente) que evalia los elementos
nerviosos de la retina periférica; por otro lado tenemos el componente N2 (contraste
dependiente) producido por los elementos nerviosos de la retina interna. Es esta fase la

que evalta la funcionalidad de células ganglionares **°.

Esta variante, ERG-P, registr6 una reduccion de las sefiales en los pacientes
glaucomatosos, que presentaban un ERG convencional (tipo Flash) normal. El ERG
flash registra la respuesta global de todas las capas externas o distales de la retina y por
lo tanto valora la actividad desde los fotorreceptores hasta las células de Miiller,

mientras que el ERG-P cuantifica la funcion de las células ganglionares®®.

Existe una relacion entre la atrofia de las células ganglionares y fibras nerviosas,
y el glaucoma, implicando una mayor alteracion del componente N2 respeto al

componente P1 en esta enfermedad.
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La amplitud del ERG-P esta relacionada con el nimero de células ganglionares
funcionales a nivel retiniano, por lo que en ojos glaucomatosos se ha observado una

disminucién de la misma.

Se ha demostrado una correlacion significativa entre la amplitud del ERG-P y la

pérdida del ANR?.

En 2010 un estudio publicado por Ali Trafeshi y cols. *® en el que se estudiaban
83 ojos sanos y 92 ojos con glaucoma donde se comparaba la eficacia diagnostica del
ERG-P en comparacion con la perimetria automatizada estandar, la PALOC y la PDF
concluyd que la eficacia diagnostica de la amplitud del ERG-P era similar a las dos
primeras perimetrias, pero un poco peor que la PDF. El area bajo la curva ROC de la

amplitud del ERG-P para el diagnéstico de glaucoma tuvo un valor de 0,786.

Los potenciales evocados visuales (PEV).

Potencial eléctrico registrado del sistema nervioso humano tras la presentacion
de un estimulo del campo visual. Actualmente la técnica de potenciales evocados
visuales que mas se utiliza para el diagnostico de glaucoma son los potenciales visuales
multifocales evocados mediante estimulacidn por patron reversible en damero
(cuadricula a manera de tablero de ajedrez, figura 13). Consiste en un tablero de ajedrez
o damas iluminado en la pantalla de un monitor que va cambiando sus casillas
alternativamente entre blanco y negro. Cada cambio de uno a otro implica un estimulo
que es captado por la retina y trasmitido al cerebro. Mediante una serie de sensores,
colocados en distintos puntos del craneo se capta el paso de esta sefial para obtener una
onda presentable graficamente que se denomina P100, que es positiva y aparece unos

100 mseg tras el estimulo.
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El estimulo estandar comprende 44,5° de didmetro, donde se estudian 60

sectores individuales.
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Figura 13: Representacion esquematica del estimulo de los PEV mf.

En 1997 Fernandez Tirado y cols. *’mostraron la existencia de una fuerte
relacion entre la amplitud de la onda P100 en el PEV y la DM del campo visual. Esta

relacion era algo menor para la latencia del componente N95 del ERG-P.

En 2007 un estudio presentado por Fortune y cols.*** se comparaba la eficacia
diagnoéstica de los potenciales evocados visuales multifocales (PEV mf) con la
perimetria automatizada estandar en pacientes con hipertension ocular o glaucoma
incipiente. El estudio concluyd que ambas pruebas tuvieron una eficacia diagndstica
similar en esta poblacion de pacientes, pero sus diagnosticos solo coincidieron en un
80% de los casos sugiriéndose que esto podia ser debido a que estas pruebas detectan

déficits funcionales ligeramente diferentes.
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1.2.6 ESTUDIO ESTRUCTURAL DE LA CABEZA DEL NERVIO OPTICO Y CAPA DE

FIBRAS NERVIOSAS

La evaluacion estructural de la cabeza del nervio optico y de la retina adquiere
gran importancia en el diagndstico y seguimiento del glaucoma. Estas pruebas son
utilizadas en la practica clinica habitual como complemento a la biomicroscopia con

lampara de hendidura y fotos de la cabeza del nervio dptico.

Existen principalmente 3 técnicas de imagen en uso para llevar a cabo el
diagnostico y seguimiento del glaucoma. Estas técnicas son: oftalmoscopia con laser
confocal de barrido, siendo el instrumento de referencia en esta categoria el HRT
(Heidelberg Retina Tomograph), la tomografia de coherencia optica (OCT); y la

polarimetria laser , cuya aplicacién comercial recibe el nombre de GDX.

La cabeza del nervio optico puede ser evaluada con el HRT y OCT; y la capa de

fibras nerviosas puede ser evaluada mediante GDX y OCT.
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1.2.6.1 LASER CONFOCAL DE BARRIDO (HRT)

El instrumento HRT (Heidelberg Retinal Tomograph) utiliza la tecnologia de
oftalmoscopia con laser confocal para la toma de imagenes. HRT tiene tres
generaciones de instrumentos para la toma de estas imagenes: HRT, HRT II, HRT 3

(figura 14).

Este tipo de tecnologia es capaz de obtener imagenes tridimensionales de la
cabeza del nervio Optico mediante la obtencién de imdagenes de alta resolucion

adquiridas en los tres planos, x, y, z.

Figura 14. Heidelberg Retina Tomograph. Izquierda: HRT Il. Derecha: HRT3.

Los sistemas de laser confocal usan un laser como fuente de luz que se enfoca en
un punto determinado del objeto sometido a estudio. La luz reflejada desde ese punto
vuelve por el mismo camino, se separa del haz incidente y es desviado hacia un
detector. Esto permite estudiar la luz reflejada en un unico punto del objeto. Para

conseguir una imagen bidimensional, el haz de luz incidente se hace desviar
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periddicamente por medio de espejos en dos dimensiones perpendiculares (x, y) al eje

optico.

En un sistema 6ptico confocal la luz se enfoca a través de un pequefio diafragma
(agujero estenopeico) localizado en un plano conjugado desde el punto de vista dptico

con el plano focal del sistema de iluminacion (figura 15).

detector

espejo

escaner del haz lente

Figura 15: Esquema de sistema de de iluminacién de laser confocal de barrido HRT

El objetivo de este diafragma es eliminar la luz reflejada desde los puntos
adyacentes y que se difumina en los planos axiales y laterales, para evitar la entrada de
rayos procedentes de laminas o planos adyacentes a la estructura de la imagen,
asegurando de esta manera que toda la luz que se refleja desde las estructuras situadas

en el mismo plano focal son registradas en el detector.

Una imagen bidimensional es una seccidon oOptica en el plano focal. De esta

manera desplazamos el plano focal y adquirimos diferentes imagenes bidimensionales a
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diferentes profundidades. Cuando superponemos estas imagenes creamos una imagen

tridimensional y esto es lo que se conoce como tomografia con laser confocal.

El laser confocal de barrido Heidelberg I emplea una luz laser de diodo con una
longitud de onda de 675 nandémetros para iluminar el fondo de ojo. Realiza un
escaneado de una serie de puntos en una dimension especificada (x, y) para construir
una imagen bidimensional de los tejidos oculares. Las imagenes en dos dimensiones se

pueden ver en formato digital en tiempo real.

El instrumento realiza varios barridos de la papila y, al realizar esta operacion
sucesivamente en planos superpuestos obtiene informacion de multiples planos
(adquisicion de sucesivas secciones Opticas correspondientes a los diferentes planos

focales).

Asi, obtiene una serie de 16-64 planos equidistantes que se distribuyen en una
profundidad entre 0,5 y 4 mm (ya que el aparato toma 16 imagenes por cada milimetro
de profundidad). El tiempo de adquisicion de cada seccion Optica es de 32
milisegundos. Para que la imagen sea muy precisa y reducir los posibles efectos de los
movimientos de la cabeza y/o de los ojos al realizar estos cortes, el aparato toma no una,
sino tres series de imagenes del 4rea de la retina en la que se enfoca en un tiempo
aproximado de 1,6 segundos. La irradiacion maxima de la retina durante el estudio es de

15 mW/cm?®. Se pueden realizar medidas de un campo de 10°, 15° 0 20°.

La imagen tridimensional multiestratificada se utiliza para registrar la topografia
de la luz reflejada en cada punto; para cada punto (x,y) en las diferentes secciones
oOpticas existe una distribucion de la intensidad de luz reflejada a lo largo del eje optico

o plano z, y es lo que se conoce cono perfil confocal z. Este perfil confocal z (figura 15)
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presenta una distribucion simétrica, representando el maximo de esta distribucion en la
superficie que refleja la luz. Debido a la supresion confocal, la intensidad medida
disminuye rapidamente con el aumento de distancia con respecto a la superficie. Por
ello determinando el punto maximo representado en la distribucién somos capaces de

saber la altura de ese punto (x, y) a lo largo del eje z.

Intensidad

posicion maxima =
altura en X,y = zyy

Figura 15: Perfil confocal z

El laser utilizado es un laser monocromatico por lo que la imagen de reflectancia
en un primer momento era en blanco y negro. Para visualizar con mayor claridad la
matriz resultante del andlisis con HRT se utilizan unos pseudocolores (figura 16), para
la mejor interpretacion de los resultados. La resolucion de la imagen resultante es de

256x256 pixeles.
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E—

prominente intermedio deprimido

Figura 16: Pseudocolores utilizados en HRT (figura superior). Figura inferior izquierda representa
1 solo corte. Figura inferior derecha representa 32 cortes.

Para el estudio de glaucoma la aplicacion del HRT se utiliza para el andlisis de la
cabeza del nervio Optico y el estudio de la capa de fibras nerviosas, aunque su uso esta

mas extendido para el primero de los analisis mencionados.

La altura media de la capa de fibras se determina con un anillo de medidas que
se coloca en los margenes de la imagen topografica. El anillo de referencia es circular y
se centra en la imagen. El sistema permite también tomar las medidas a partir de un

anillo que coloque el observador alrededor del nervio dptico.

Una papila normal daria una imagen de doble joroba; los picos corresponderian

a la parte mas gruesa de la capa de fibras.

El andlisis topografico de la cabeza del nervio optico mediante HRT requiere un
analisis estereométrico de la imagen obtenida (figura 17). Para ello una vez que

obtenemos la imagen el observador dibuja el contorno de la cabeza del nervio optico, y
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la estructura englobada dentro de esa linea de contorno es analizada

tridimensionalmente.

Figura 17. Imagen topografica papilar. La linea verde corresponde al trazado del contorno papilar
delimitado por el explorador.

En teoria el marcado del contorno papilar por parte del observador podria
incrementar la variabilidad externa, sin embargo, estudios comparativos con la

planimetria muestran una mayor reproducibilidad del HRT**',

El resultado de este analisis tridimensional arroja una serie de parametros
estereométricos los cuales representan el area de la papila, el area del anillo
neurorretiniano, el area excavacion papilar, el volumen del anillo neurorretiniano, el
volumen de excavacion papilar, la media y el maximo de excavacion papilar, la medida
tridimensional de la forma de la excavacion papilar y el grosor medio de la capa de

fibras nerviosas medida en la linea de contorno papilar.

Para la determinacion de todas estas medidas se debe establecer un plano de
referencia. Este plano de referencia se basa en la delineacion del contorno de la cabeza
del nervio optico. El plano de referencia se sitiia 50 micras posterior a la altura media

hallada en el anélisis de la superficie de la linea de contorno de los 6° del sector infero-
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temporal (haz papilo-macular). La razon para llevar a cabo la determinacion en este
punto es que durante el desarrollo del glaucoma las fibras del haz papilo-macular se
mantienen intactas durante un mayor periodo de tiempo, y el grosor aproximado de la

capa de fibras nerviosas en esta localizacion es de 50 micras.

Las estructuras por encima de este plano de referencia se consideran como anillo
neurorretiniano y las estructuras por debajo de este plano de referencia se consideran
como excavacion papilar (figura 18). La identificaciéon de este plano de referencia

supone una dificultad para el seguimiento de glaucoma®**

anillo

50 um

\/I excavacion  Plano de referencia

Figura 18: Estimacion del plano de referencia de HRT

Tras la definicion del contorno papilar, el programa presenta diversos
parametros estructurales del nervio dptico. La medicion del tamaio del disco dptico es
uno de los parametros de mayor influencia en la interpretacion de los demas resultados.
Una de las fuentes de error mas importantes en el diagndstico del glaucoma se debe a la
gran variabilidad interindividual en los discos Opticos, por eso, la posibilidad de realizar
mediciones objetivas de los mismos, puede aumentar nuestra precision diagnostica. El
analisis de seguimiento en un mismo paciente no necesita una nueva definicién del
contorno papilar ya que el programa superpone las imagenes y emplea el mismo

contorno de la imagen original, por lo que esta fuente de variabilidad se minimiza.

Analisis de regresion de Moorfields (MRA, figura 19): Es un analisis que se

lleva a cabo con las medidas obtenidas de los diferentes resultados estereométricos,
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cuya funcién es analizar la probabilidad de glaucoma en el nervio optico que estemos
estudiando. Este andlisis se fundamenta en una base de datos de 112 individuos de raza
caucasica que presentaban un error refractivo menor de 6 dioptrias y con un tamafio de
papila optica entre 1,2 y 2,8 mm, que sirvid para establecer unos valores de normalidad

.. P , - 24
en cada uno de los sectores que se divide el analisis morfologico®*.

Para clasificar tanto de manera global como cada uno de los 6 segmentos
analizados si el area del anillo neurorretiniano es menor del valor del 99,9% del
intervalo predictivo esperado, este segmento del nervio Optico se considera como
patoldgico. Si el resultado del area del anillo neurorretiniano hallado se encuentra entre
el 95% y 99,9% del intervalo predictivo, este segmento se clasifica como "borderline", y
si el area del anillo neurorretiniano se encuentra por encima del 95% del valor
predictivo podemos decir que éste area se encuentra dentro de los limites de la

normalidad.
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Contour Line | Stereometric Parameters Moorfields Classification | GPS Classification | Interactive Measurements I

§|@| 3D|uc|

Moorfields Regression Classification:

QOutside normal limits

Rim Area I global I temporal I tmp/sup I tmpsinf I nasal nslsup nslinf I
actual [mm=] 123 0.23 0.16 0.18 0.2% 0.16 0.20
predicted [mm?] 178 0.29 0.22 023 0.49 0.24 025
lowe 95.0% Cllim. [mm] 1.36 0.15 015 0.18 0.40 018 0.21
lowe §9.0% CI lim. [mnr] 1.25 0.13 0.13 0.14 0.37 017 0.20
low §9.9% CI lim. [mm] 1.13 0.10 0.11 012 0.35 0.15 0.18
actualdisc area [%] 544 419 549 60.0 541 57.3 697
predicted [%] 788 535 757 76.8 502 848 §0.0
low 95.0% Cl lim. [%] 60.2 28.0 50.8 53.0 734 648 T4.5
low 99.0% CI lim. [%] 55.3 228 445 471 68.8 59.6 701
low 99.9% Cl lim. [%] 50.1 18.0 /7 4141 63.8 539 65.4
2 4 4 4 ® 2 2

1 I
Cup area
Low 95.0 % -
= [ E
E o B
Low 99.0 %
Rim area
Low 99.9 %

Figura 19. Ejemplo de Clasificacion de Moorfields.

Otra manera diferente de analizar el resultado obtenido tras la realizacion de esta
prueba es mediante el "Glaucoma Probability Score" (GPS, figura 20) que se
encuentra disponible en el software HRT3 y es independiente del trazado de la linea de

contorno alrededor del disco.

Este software analiza la cabeza del nervio Optico como una estructura
tridimensional usando 5 pardmetros: tamafio de la excavacion, profundidad de dicha
excavacion, pendiente del anillo neurorretiniano y la capa de fibras nerviosas tanto en

disposicion horizontal como vertical.

El modelo completo tridimensional es analizado y de ello se extrae un pardmetro

que se relaciona con la probabilidad de padecer glaucoma:
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- Probabilidad < 28%: Se considera como un examen dentro de los

limites de la normalidad.
- Probabilidad entre 28%-64%: Se considera un examen "borderline".

- Probabilidad > 64%: Se considera como un examen con valores fuera

de la normalidad.

Contour Line | Stereometric Parameters | Moorfields Classification GPS Classification | interactive Measurements

S|&| oloc
Glaucoma Probability Score Classification:
Parameter global temporal | tmpizup | tmp/inf | nazal nzlzup nalinf
Glaucoma probability 0.42 0.40 0.47 0.51 0.43 0.43 0.40
Rim steepness -0.863 -0.25 -0.77 -0.54 -0.73 -0.85 -0.68
Cup size [mmF] 0.54 017 0.07 010 015 012 0.06
Cup depth [mm] 0.85 - - = = - -
Horizental RNFL curvature -0.04 - - - - - -
ertical RNFL curvature -0.13 - - - - - -

Outside normal limits

Within normal limits |_I

Figura 20. El Glaucoma Probability Score es una clasificacion de la morfologia papilar
independiente del trazado de la linea de contorno alrededor del disco.

(3N
~
(4%
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Cuando se realiza un escaneo por medio de un HRT solo los resultados
obtenidos con buena calidad pueden ser interpretados. Una de las maneras de analizar si
la imagen obtenida es de buena calidad es valorando la desviacion estandar de la
variabilidad de un mismo pixel analizado por tres barridos diferentes. La casa comercial
establece los siguientes valores de desviacion estandar para valorar la calidad de la

imagen tomada por el tomografo:
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J < 10: Calidad excelente

o 11-20: Calidad muy buena
J 21- 30: Calidad buena

o 31- 40: Calidad aceptable
. 41- 50: Baja calidad

o > 50: Muy baja calidad

Esta técnica tiene ciertas limitaciones y ventajas. El HRT permite representar de
manera tridimensional la cabeza del nervio dptico sin la necesidad de dilatacion pupilar,
ademads ha sido utilizado en estudios como el OHTS por lo que se disponen de muchos

datos a cerca de esta prueba estructural®**.

Este tipo de prueba también presenta ciertas limitaciones, entre ellas la
limitacion de el establecimiento del contorno papilar por medio del operador, esto sin
duda produce una variabilidad inter-observador sustancial. Otra de las limitaciones es
que las medidas pueden estar afectadas por los vasos que salen del nervio optico. Es a
veces complicado diferenciar el borde nasal de la papila del nervio optico debido a que

es una zona donde se acumulan los vasos de salida del nervio dptico.

Existe una variabilidad inter-observador nada despreciable, donde los
parametros mas dependientes fueron el volumen del anillo neurorretiniano y el volumen
de la papila oOptica y los valores menos dependientes del observador fueron la altura de

del contorno y la forma de la excavacion®.

Los mejores parametros para distinguir entre una papila glaucomatosa y una
papila normal son la forma de la excavacion, el 4rea del anillo neurorretiniano y el

724
volumen de la excavacion®*®.
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La sensibilidad y especificidad del analisis de regresion de Moorfields para
discriminar entre una papila glaucomatosa y una papila normal se ha establecido en

84,3% y 96,3% respectivamente™®.

El HRT tiende a sobrestimar el anillo neurorretiniano en papilas Opticas de
pequefio tamafio y viceversa tiene a infraestimar el anillo neurorretiniano en papilas

opticas de tamafio grande.

Cuando los datos de al menos 3 examenes estan disponibles, el HRT nos aporta

un analisis de los cambios mas significativos.
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1.2.6.2 POLARIMETRIA DE ESCANER LASER (GDX)

La polarimetria de escaner es una técnica para la adquisicion de imagenes que se
utiliza para la medicion del grosor de la capa de fibras nerviosas. Esta tecnologia se basa

en el principio de la birrefringencia.

La capa de fibras nerviosas esta formada por un gran nimero de haces paralelos
de axones ganglionares que contienen microtibulos y organelas cilindricas
intracelulares con unos didmetros menores que la longitud de onda de la luz. La
estructura paralela ordenada de los microtubulos es lo que confiere a la capa de fibras
nerviosas ser una estructura birrefringente (figura 21). La birrefringencia es la capacidad
de dividir la onda de luz en dos componentes mediante un material polar. Estos dos
componentes viajan a una velocidad diferente lo que hace que haya un desfase relativo
entre estos dos elementos, conociéndose esto como retraso o retardo. La cantidad de
retraso es directamente proporcional al grosor de la capa de fibras nerviosas. Por lo

. . . 247
tanto conocido este desfase se puede estimar el espesor de la capa de fibras nerviosas™ "

248

La polarimetria de escaner laser es un oftalmoscopio laser de escaner confocal
con un "elipsometro" integrado que se encarga de medir el retardo de la luz reflejada. La
polarimetria de escaner laser se encarga de establecer el grosor de la capa de fibras
nerviosas punto a punto en la regidon peripapilar midiendo el retardo total de la luz

249

reflejada en la retina™ . El retardo de la capa de fibras nerviosas se relaciona con el

grosor de la capa de fibras nerviosas determinado mediante histologia.
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Dos componentes polarizados
Luz polarizada - - Estructura birrefringente
’ (CFNO)
.

Retraso

Figura 21: Esta figura representa los principios basicos de la polarimetria con laser, en donde la luz
polarizada pasa a través del ojo y es reflejada por la retina, como la capa de fibras nerviosas es
birrefringente, los dos componentes de la luz polarizada se separan y la separacién medida por el
detector se convierte en el grosor de capa de fibras nerviosas (medido en micras) de la zona
evaluada.

Las medidas realizadas mediante el GDx VCC son obtenidas mediante el
escaneo de un haz de laser diodo de 780 nm de longitud de onda. El escaneo captura una

imagen de un campo de 40° horizontalmente y 20° verticalmente, incluyendo la zona

peripapilar y la region macular. El tiempo total de escaneo es de 0,8 segundos.

Para cada medida, el GDx VCC (figura 22) genera dos imagenes, una imagen de
reflectancia y una imagen de retardo (figura 21), que se corresponde al grosor de la capa

de fibras nerviosas. El factor de conversién es 0,67 nm/pum>>".
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Figura 22: Imagen del polarimetro laser GDX VCC.

Cada imagen (figura 23) consta de 256 (horizontal) x 128 (vertical) pixels,
representando un total de 320,768 pixels, cada pixel subtiende 0,156°. Para un ojo
emétrope un pixel contiene 0,465mm, realizandose en total un escaneo de 11,9 mm

(horizontal) x 5,9mm (vertical).

Figura. 23. Iméagenes generadas por el GDX VCC: Imagen de reflectancia (A) y mapa de retardo
convertido en espesor de CFNR (B).

Aparte de la birrefringencia que nos encontramos en la capa de fibras nerviosas,,
el segmento anterior (cornea y cristalino) también es birrefringente. Para analizar la
birrefringencia de la capa de fibras nerviosas y con ello calcular el grosor de la capa de
fibras nerviosas debemos saber cual es la birrefringencia del segmento anterior para
poder compensar los valores hallados en el andlisis de la birrefringencia de la capa de

fibras nerviosas.
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Para conocer la birrefringencia del segmento anterior individual se necesita
conocer el eje especifico y la cantidad de birrefringencia del segmento anterior. Para
conseguir esto lo primero que realizamos es tomar una imagen del ojo sin
compensacion, por lo que el resultado que obtenemos incluye la birrefringencia de la

cornea, cristalino y capa de fibras nerviosas.

El 4rea macular de esta imagen es analizado para determinar la magnitud y el eje
de la birrefringencia del segmento anterior. En condiciones normales la capa de Henle
estd constituida por fotorreceptores paralelos que se encuentran en una disposicion
radial y horizontal a la superficie de la retina, lo que les confiere una birrefringencia en
esta region uniforme y simétrica. De este modo la macula es utilizada para calcular la
polarizacion corneal y su eje para compensar de un modo especifico su cantidad en cada

caso estudiado.

Una vez que la magnitud y el eje de la birrefringencia del segmento anterior es
determinada el compensador corneal variable (VCC) se ajusta para compensar los
valores hallados pudiendo asi evaluar la imagen resultante compensada de la capa de

fibras nerviosas.

Tras el analisis de la imagen resultante de la realizacion de la prueba la casa
comercial de GDx arroja un indice que recibe el nombre de NFI que intenta determinar

la presencia o no de un dafio glaucomatoso.

La interpretacion del indice NFI es la siguiente:

o < 30: Riesgo bajo de patologia glaucomatosa
. 30 - 50: Sospecha de patologia glaucomatosa
o > 50: Riesgo alto de patologia glaucomatosa
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Al analizar las imagenes y resultados derivados del GDx es de suma importancia
evaluar la calidad de la imagen capturada, el propio instrumento emite una puntuacion
de calidad, el fabricante indica que una puntacion entre 7 y 10 es ideal para la

interpretacion de los resultados obtenidos.

El instrumento también indica si tanto la alineacion, la fijacion como la

refraccion son correctas para la interpretacion de los resultados.

La capacidad diagnéstica del GDx VCC en cuanto a especificidad y sensibilidad
en la deteccion del glaucoma ha sido evaluada, presentando una buena capacidad

. . . ’ . 251
discriminativa en la mayoria de los estudios™".
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1.2.6.3 TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA (OCT)

La tomografia de coherencia dptica fue desarrollada en 199172

y consiste en una
tecnologia que nos permite adquirir imagenes de cortes transversales micrométricos
mediante la luz sobre el tejido a estudiar. E1 OCT es una técnica analoga al ultrasonido
B, la diferencia entre los dos es que el OCT utiliza luz y el ultrasonido emplea una onda

acustica, y esto hace que el OCT permita obtener una resolucion de las imagenes 10

veces superior a las ecograficas.

La OCT es especialmente ttil en oftalmologia, dada la facilidad con que la luz
alcanza las estructuras oculares en el segmento anterior y posterior. La ventaja en su
aplicacion en oftalmologia es que la luz incide de forma directa sobre el tejido, sin la
necesidad de utilizar un transductor. Permite estudiar cortes histoldgicos de la retina in
vivo permitiendo analizar las estructuras de la retina posterior, entre ellas la papila
optica y la CFNR. Ademas, permite analizar las relaciones con las estructuras vecinas
como el vitreo y la coroides. De esta forma ayuda al diagnostico y seguimiento de

enfermedades como el glaucoma.

La OCT se basa en el principio de interferometria de coherencia baja y la
habilidad de diferenciar las diferentes capas de la retina en funcion de su reflectividad y
el diferente tiempo de retraso. La interferometria estd basada en un principio analogo al
de la ultrasonografia, pero la velocidad de la luz es casi un millon de veces mayor que la
del sonido, siendo esta diferencia la que permite medir estructuras y distancias en la

escala de hasta 10 micras.

En OCT, un rayo de luz es dirigido al tejido del cual se debe obtener la imagen y
la estructura interna es medida de forma no invasiva, midiendo el retraso en el eco de la

luz al ser reflejado este de las microestructuras.
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Un haz de laser de entre 820 y 850 nm es la fuente de luz dirigida a un espejo
que divide el haz de luz en dos haces diferentes; uno de estos haces es dirigido hacia
otro espejo que se encuentra a una distancia conocida, es lo que denomina espejo de

referencia y el otro se dirige hacia el ojo, el cual se reflejara de vuelta (figura 24).

La luz reflejada de vuelta consistird en multiples ecos con informacién a cerca

de la distancia y el grosor de los diferentes tejidos oculares.

El interferometro 6ptico suma dos ondas electromagnéticas en dos rayos de luz:
el de referencia y el de sefial. Los rayos se recombinan y el resultante llega al detector,
que medira su potencia. Si se varia la posicion del espejo de referencia, podremos medir

los ecos de luz que vienen de las diferentes estructuras oculares en estudio.

Espejo de referencia

Fuente de Luz ”
/

Detector

Figura 24: Interferometria de coherencia baja. Esquema de emisién y recepcion de la luz: Imagen
obtenida de Diagnosis an therapy of the Galucomas (8" edition) pag. 176
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Como se conoce la distancia a que se encuentra el espejo de referencia, se puede
determinar a la que estd la estructura de la retina que ha generado un reflejo que

coincide con el reflejo que proviene del espejo de referencia.

El uso de OCT comenzd a utilizarse en el diagndstico y seguimiento de

. 253-255
patologias maculares .

Su aplicacién en el campo del glaucoma no fue mucho mas posterior. En 1995 se
publicé el primer trabajo que probaba la reproducibilidad en la medicién de la CFNR en

. . 2
sujetos normales y pacientes con glaucoma®®,

La OCT calcula el grosor retiniano como la distancia entre la interfase
vitreorretiniana y la union entre el segmento interior y exterior de los fotorreceptores,
justo por encima del epitelio pigmentario de la retina (EPR). De esta manera considera
el grosor retiniano y el de la CFNR como la distancia entre el limite posterior de CFNR

y la interfase vitreorretiniana.

El andlisis de la cabeza del nervio Optico se fundamenta en detectar la superficie
anterior de la CFNR, a partir de la cual y en sentido posterior, se busca encontrar la
maxima tasa de cambio de reflectividad que permite establecer la superficie del EPR en
cada uno de los barridos lineales incluidos en el protocolo de adquisicion. Una vez
determinadas ambas estructuras (superficie anterior de la CFNR y EPR), se localiza el
punto en el que termina el EPR considerandose los puntos de referencia a partir de los

cuales el algoritmo detecta y mide todas las estructuras anatomicas del disco Optico.

La linea recta trazada entre los dos puntos de referencia de cada barrido radial
representa el diametro del disco. A partir de esta linea de referencia la OCT establece

una linea paralela, desplazada 150 micras hacia delante y denominada linea de
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excavacion, que permite establecer el diametro de la excavacion. En la determinacion y
calculo del 4area de ANR se emplea la linea de excavacion como limite posterior y como
limites laterales las lineas que se extienden perpendicularmente desde los puntos de

referencia, anteriormente, hasta la superficie anterior del nervio optico.

257, 258 259
d

Se trata de una técnica que presenta una elevada reproducibilida con

variabilidad significativamente menor en ojos normales que en glaucomatosos>®’.

Seglin Pieroth y cols.*'

, la OCT permite discriminar entre sujetos normales y
pacientes con glaucomas incipientes con una sensibilidad del 76% al 79% y una
especificidad entre el 68% vy el 81%. Nouri-Mahdavi y cols.®* determinaron que el
parametro que mejor distingue entre sujetos normales y glaucomatosos es el espesor de
la capa de fibras en los cuadrantes superior e inferior. La capacidad diagnostica de la

OCT en el glaucoma ha sido demostrada en otros estudios®®.

Las determinaciones obtenidas mediante la OCT han mostrado buena

7 ’ . LR 264-2
correlacion con los indices perimétricos 42

observandose mayor relacion con la
PALOC que con la perimetria automatizada convencional. Este hecho ha sido

relacionado con la capacidad de la OCT para el diagndstico precoz de la enfermedad.

Dentro de la tecnologia del OCT existen dos sistemas: la OCT de dominio
temporal y la OCT de dominio espectral (figura 25 y figura 26). Los inicios de la OCT

se basaron en la de dominio temporal.

Existen determinadas diferencias entre el dominio espectral y el temporal. Una
de ellas se refiere al espejo de referencia que en el caso de la OCT de dominio espectral
es fijo mientras que en la de dominio temporal es movil. Otra de las diferencias entre

estas dos tecnologias de OCT es el detector, en el caso de la OCT de dominio espectral
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este detector es un espectrometro y en el caso de la OCT de dominio temporal este
receptor es unico. Todo ello le confiere ciertos beneficios a la OCT de dominio
espectral frene a la OCT de dominio temporal.

Estas ventajas son:

- Mayor resolucion axial: El OCT de dominio espectral alcanza una
resolucion axial de alrededor de 5 micras, lo cual implica una mejor visualizacion de las
diferentes capas de la retina.

- Mayor velocidad de escaneos por segundo: La OCT de dominio
espectral permite entre 18000 y 40000 escaneos por segundo en contraposicion de los

400 escaneos por segundo que permite la OCT de dominio temporal.

Estas diferencias técnicas se traducen en una mejor visualizaciéon de las
imagenes adquiridas mediante OCT de dominio espectral con respecto a la OCT
adquirida mediante dominio temporal. Esta tecnologia también nos permite crear

imagenes en 3D acerca de las estructuras que estamos analizando.
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Figura 25: Examen de la CFNO por medio de un OCT de dominio espectral.
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Figura 26: Examen de la méacula por medio de un OCT de dominio espectral (Spectralis,
Heidelberg)

Dentro de los diferentes OCT de dominio espectral el Spectralis SD-OCT de la
casa comercial Heidelberg cuenta con la tecnologia "Eye tracking" (compensacion

activa de los movimientos oculares).

SPECTRALIS utiliza fuentes de luz diferentes que permiten adquirir
simultdneamente dos imagenes diagnoésticas. Un rayo laser explora permanentemente el
fondo de ojo, observa los movimientos de éste y sirve de este modo como referencia
para poder conducir el segundo rayo precisamente sobre la posicion apropiada para la
adquisicion de la imagen de seccion transversal OCT. En sentido figurado, este seguidor
de ojo activo “congela” el barrido OCT sobre la imagen de fondo del ojo manteniéndolo

siempre exactamente en la posicion deseada, incluso en caso de movimientos oculares.
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2. JUSTIFICACION

Siguiendo los conceptos actuales, para llegar al diagndstico del glaucoma
crénico simple es suficiente la demostracion de dafios tipicos del nervio dptico, ya sean
funcionales o estructurales, con independencia del nivel de presion intraocular. No
obstante la presion intraocular (PIO) es el principal y mas estudiado factor de riesgo

para padecer glaucoma®.

El glaucoma representa la primera causa de ceguera irreversible en el mundo, y
la segunda causa de ceguera tras la catarata. Se estima que, en la actualidad, cerca de
66,8 millones de personas padecen glaucoma en todo el mundo; de ellos, 6,7 millones

- 2
sufren ceguera bilateral ™.

Las consecuencias sociales y econdmicas de esta patologia son muy relevantes,
ya que genera una importante carga asistencial. Alrededor del 8,5% de las visitas de
pacientes a la consulta oftalmolodgica son por causa del glaucoma. En cuanto a los datos
econémicos, segin Lee’®’, en EEUU el gasto sanitario especifico para el glaucoma
cronico simple en el primer afo tras el diagnostico, asciende a 1570 $ por paciente,
manteniéndose en los afios siguientes 1458 $ (7,8% del total del gasto sanitario

invertido en estos pacientes glaucomatosos).

Tanto las pruebas funcionales (perimetria) como las pruebas estructurales (OCT

y HRT) se han mostrado utiles para el diagnostico y seguimiento del glaucoma®®* 2%

Actualmente no hay un acuerdo acerca de cudles son las técnicas mas sensibles
para el diagndstico de dafio precoz en el glaucoma. No se sabe si son las pruebas
funcionales como la perimetria o las pruebas estructurales como el analisis de la capa de

fibras nerviosas mediante Tomografia de coherencia dptica o polarimetria laser GDX, o
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el analisis de la cabeza del nervio 6ptico mediante tomografia de laser barrido HRT'®

270,271

Algunos estudios publicados hace pocos afios demuestran que la combinacion de

pruebas estructurales y funcionales aumenta la sensibilidad diagnéstica®’>.

La perimetria automatizada Octopus ha demostrado ser util en el diagnostico y
seguimiento del glaucoma””. También ha sido demostrado que existe una buena
reproducibilidad de los indices hallados en la estrategia TOP y los de la estrategia de
umbral completo, siendo la estrategia TOP mucho mas rapida de realizar ya que analiza

274
menos puntos .

La tomografia de coherencia optica (OCT) es un sistema de imagen de gran
resolucion que permite medidas in vivo de la capa de fibras nerviosas de la retina. Esta
técnica se basa en la emision de una luz infrarroja de 820nm, que penetra en los tejidos
y que se divide en varios haces de luz menores. Uno de ellos penetra en la retina y otro
es captado por un espejo de referencia situado a una distancia conocida. En su
trayectoria de regreso ambos haces son captados por un interferémetro que interpreta los

diferentes grosores de los tejidos estudiados.

Muchos trabajos han demostrado que la medicion de la capa de fibras nerviosas

por medio de OCT es capaz de distinguir entre ojos normales y glaucomatosos®””.

El tomodgrafo retiniano de Heidelberg (HRT) es un sistema de laser confocal,
disefiado para obtener y analizar imagenes tridimensionales del segmento posterior. Usa
una linea de referencia 50 micras por debajo de la linea de contorno del borde temporal
del disco, a la altura del haz papilo-macular para discriminar entre anillo neurorretiniano

y excavacion.
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La capacidad del HRT para detectar cambios glaucomatosos ha sido

. 2
ampliamente demostrada®’®.

Estudios comparando las dos técnicas anteriormente descritas, OCT y HRT
indican que ninguna de las pruebas es claramente superior en cuanto a la deteccion de

277,2
glaucoma?’"?™®,

En este estudio analizamos la correlacion entre dos pruebas estructurales (OCT,
HRT) con una prueba funcional (Perimetria automatizada Octopus estrategia TOP G1),
en pacientes con glaucoma primario de angulo abierto. Para determinar los sectores en
los que se han dividido la perimetria Octopus TOP G1 y los 360° de la CFNR se ha

realizado un andlisis factorial tanto de la perimetria como del OCT.

Solo hay un estudio similar publicado en Julio de 2008 en el que se analizaba
otro tipo de perimetria automatizada, en este caso un sistema Humphrey estrategia SITA
con la OCT. En el mencionado estudio solo se realizd el andlisis factorial de la
perimetria y no asi del OCT. La conclusion del estudio fue que habia una moderada
correlacion entre las regiones del campo visual con el espesor de la capa de fibras

nerviosas medidas mediante OCT .

El estudio anteriormente descrito solo utilizd una prueba estructural (OCT) en
comparacion con otra prueba funcional (perimetria automatizada Humphrey estrategia
SITA), en cambio en nuestro estudio aparte de correlacionar el OCT y perimetria

también se ha correlacionado la perimetria con el HRT.
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3. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

El glaucoma primario de angulo abierto es una patologia multifactorial en el que
se produce tanto unos defectos caracteristicos del campo visual que se pueden evaluar
por medio de perimetria convencional automatizada, como unos defectos anatémicos a
nivel de la papila y CFNR que pueden ser evaluados mediante OCT y HRT. Se puede
medir de manera objetiva la relacion entre la morfologia anatomica del glaucoma
(valorado mediante OCT y HRT) 1y las alteraciones de la sensibilidad retiniana

evaluada con la perimetria automatizada convencional en el glaucoma.

Los objetivos del estudio han sido los siguientes:

1. Estudiar la relacion existente entre los 59 valores de sensibilidad retiniana

obtenidos en la perimetria automatizada Octopus con la estrategia TOP G1.

2. Determinar los diferentes mapas de perimetria con sus correspondientes areas que
pueden agrupar los puntos funcionalmente relacionados entre si usando la
perimetria Octopus TOP G1. Estos diferentes mapas fueron determinados a partir
de las diferentes maneras de determinar los valores umbral de la perimetria, bien

en decibelios o en apostilbios.

3. Estudiar y representar las diferentes areas en las que se puede dividir cada uno de
los hemicampos de la perimetria automatizada Octopus, obtenido con la estrategia

TOP Gl1.

4. Estudiar y representar las diferentes areas en las que se puede dividir cada uno de

los hemi-anillos de la CFNR obtenida mediante SD OCT.
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5. Evaluar la fuerza de asociacion de la relacion estructura-funcion en el glaucoma
de 2 maneras diferentes. En primer lugar determinar la fuerza de asociacion entre
OCT y perimetria. En segundo lugar determinar la fuerza de asociacion entre HRT

IT y perimetria.

6. Una vez determinadas las diferentes fuerzas de asociacion entre pruebas
estructurales y funcionales. Desarrollar un mapa que relacione el dafio estructural
y funcional en el glaucoma medido con la prueba estructural que con mas fuerza

se correlacione con la perimetria.

7. Describir qué asociacion entre los sectores de SD OCT y de la perimetria Octopus

TOP G1 se correlacionan con mas fuerza.

8. Describir si alguno de los sectores del SD OCT no se correlaciona con ninguna

region del campo visual.

9. Determinar cual de las dos pruebas estructurales utilizadas, OCT y HRT II, es

realizada con mayor rapidez.
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4. MATERIALES Y METODOS

4.1. DISENO DEL ESTUDIO Y SELECCION DE LA MUESTRA

4.1.1. DISENO DEL ESTUDIO
Estudio prospectivo consecutivo transversal.

El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion
Clinica de Hospital Clinico San Carlos. El disefio del estudio se adapt6 a las lineas de

actuacion descritas en la Declaracion de Helsinki para la investigacion biomédica.

4.1.2. CONSENTIMIENTO INFORMADO

A todos los participantes, se les solicitdé permiso para ser incluidos en el estudio
mediante un consentimiento informado en el que se explicaban las exploraciones y las
pruebas complementarias a las que iban a ser sometidos, asi como las posibles

consecuencias de los resultados que pudieran aparecer.

También se dejo constancia de la posibilidad de abandonar el estudio en
cualquier momento del mismo, sin perjuicio alguno de cara a la asistencia facultativa

que pudieran precisar.

A lo largo del periodo del estudio se comentaron los resultados obtenidos a los
integrantes del mismo, y esta informacion fue tenida en cuenta a la hora de tomar

decisiones diagnosticas y/o terapéuticas.

137



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

4.1.3. SELECCION DE LA MUESTRA

Una muestra de 106 pacientes glaucomatosos fueron prospectivamente
preseleccionados para el estudio. Todos ellos, procedian de las consultas de
Oftalmologia de la unidad de glaucoma del Hospital Clinico San Carlos de Madrid y de

los pacientes remitidos a la misma entre agosto de 2010 y marzo de 2011.

Todos los sujetos elegidos para el estudio, debian presentar una papila Optica
(cabeza del nervio Optico) con morfologia glaucomatosa (se consideraron papilas
compatibles con glaucoma cuando aparecié un estrechamiento difuso o focal del ANR
con aumento concéntrico de la excavacion, muesca o ambos signos papilares®”.),

independientemente de la presion intraocular y del resultado de la perimetria

automatizada convencional.

Criterios_de Inclusidn: cada uno de los sujetos a estudio, debia cumplir los

siguientes criterios:
- Edad comprendida entre 18 y 80 afios.

- Agudeza visual corregida > 5/10 (20/40 en la escala de Snellen) en el ojo a

estudiar.

- Defecto de refraccion menor de 5 dioptrias de equivalente esférico y/o un

cilindro menor de 2 dioptrias.

- Medios oOpticos transparentes: Opacificaciones del cristalino <1 seglin la Lens

Opacities Classification System (LOCS) 110 R

- Angulo de camara anterior abierto valorado mediante gonioscopia con lente de

Goldmann (grado >III).
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- Apariencia glaucomatosa del disco optico .

- Disponibilidad y colaboracién para la realizacion de las pruebas del protocolo

exploratorio.

- Capacidad para entender los procedimientos relacionados con el estudio y

otorgar consentimiento al mismo por escrito.

Criterios de Exclusion: se desecharon los sujetos que cumplieran cualquiera de

los siguientes criterios:

- Cirugias oculares previas.

- Dificultades fisicas o mentales para la realizaciéon de perimetrias fiables y

reproducibles.

- Uso de medicacion que pudiera influir en la sensibilidad del resultado del

campo visual.

- Antecedentes de patologia neurooftalmologica (neuritis Optica, esclerosis

multiple, etc.).

- Malformaciones oculares, anomalias angulares o del nervio dptico.

- Retinopatias o maculopatias de cualquier tipo.

- Sindromes o enfermedades generales graves.

- No cumplir algln criterio de inclusion.

- Retraso mental o cualquier otra limitacion para la obtencion del consentimiento

informado.

- Imposibilidad para cumplir con las visitas programadas en el estudio.
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- Participacion en cualquier otro estudio de investigacion en los seis meses

previos al inicio del estudio.

- Cualquier tipo de patologia glaucomatosa que no correspondiera a glaucoma

primario de angulo abierto.

Un ojo de cada sujeto fue elegido de forma randomizada para el estudio, a

menos que solamente uno reuniera los criterios de inclusion.
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4.2. PROTOCOLO EXPLORATORIO

Tras la firma del consentimiento informado, a todos los pacientes se les realizo

un examen basal, que incluyo:

- Anamnesis general: Nombre, sexo, fecha de nacimiento (edad),
enfermedades generales (diabetes mellitus, hipertension o hipotension arterial,
enfermedades cardiovasculares, etc.), antecedentes familiares de glaucoma,

antecedentes de cefaleas, tratamientos sistémicos previos o actuales (corticoides, etc).

- Historia clinica oftalmoldgica: Cirugias previas, traumatismos, uveitis,

tratamientos médicos oftalmologicos que hubieran llevado o llevaran en ese momento.

- Exploracion oftalmolégica bésica: Refraccion y queratometria; agudeza
visual (mejor agudeza visual corregida); biomicroscopia anterior mediante lampara de
hendidura; gonioscopia con lente de Goldmann; tonometria de aplanacion de
Goldmann; oftalmoscopia de segmento posterior: fondo de ojo con oftalmoscopia
indirecta y en lampara de hendidura con lente de +90 D (Volk Optical Inc, Mentor,
EEUU) previa midriasis farmacologica con colirio de Tropicamida al 0,5% (Alcon

Laboratories Inc, Forth Worth, EEUU).

- Perimetria automatizada convencional: Octopus modelo 300 (Haag-Streit,

Bern, Suiza). Programa TOP G1 (figura 27).

- Tomografia optica de coherencia (OCT) mediante Spectralis SD - OCT
(OCT de dominio espectral) (Heidelberg Engineering Inc. Heidelberg,Alemania) (figura

28).
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- Tomografia de laser barrido (HRT) con el Spectralis HRT II (Heidelberg

Engineering Inc. Heidelberg,Alemania) (figura 29).

Figura 27: Perimetro Octopus 300

’ Figura 28: Tomdgrafo de coherencia éptica
OCT Spectralis.
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Figura 29: Tomografo de laser barrido
HRT Il

4.3. METODOLOGIA DE LAS PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

4.3.1. PERIMETRIA AUTOMATIZADA CONVENCIONAL

Esta prueba se realiz6 utilizando un perimetro Octopus modelo 300 (figura 27)
con la estrategia TOP G1. Para el analisis de los datos perimétricos se empled el

programa estadistico que incorpora el propio perimetro.

Antes de realizar la prueba se explicd detalladamente el objetivo de la misma y
las instrucciones para realizarla correctamente, ofreciéndose la posibilidad de detener la
exploracion para descansar y continuar posteriormente. Se afiadid la correccion
refractiva subjetiva adecuada para vision lejana. El ojo no explorado fue tapado con un

oclusor.

Se aceptaron como criterios de fiabilidad:

- Falsos positivos y/o falsos negativos menores del 25%

- Pérdidas de fijacion inferiores al 25%.
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En caso de aparecer alguno de los criterios de no fiabilidad la prueba se desech6
y fue repetida. Se precisdé haber realizado, al menos, tres perimetrias fiables en un
tiempo inferior a un afio. La tltima perimetria fiable realizada fue la utilizada en nuestro

estudio.

Ninguno de los criterios perimétricos definitorios de glaucoma fue aplicado en

nuestro estudio para la seleccion de los candidatos.

Los pacientes completaron la perimetria antes que cualquier otra prueba
funcional o estructural, y cada perimetria automatizada se realiz6 en dias diferentes para

evitar el “efecto fatiga”.

Se recogi6 el valor de sensibilidad umbral (en decibelios) de cada uno de los
puntos del campo visual explorados por la perimetria TOP G1; numerandolos del 1 al

59 (figura 30).

El mapa de perimetria se cre6 representando cada punto del campo visual como
una elipse o un circulo de tamafio diferente. El tamafio de la representacion de cada
punto se determind en funcién de la cercania de los puntos contiguos. De esta manera en
las zonas que se concentrasen muchos puntos, representarian dichos puntos como
circulos o elipses de menor tamafio que las zonas en donde los puntos estuviesen muy

alejados entre si.

Como la malla TOP G1 concentra muchos de sus puntos en la zona central del
campo visual, las representaciones de dichos puntos centrales son figuras de menor

tamafio que los puntos mas periféricos.
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Esta manera de representar la malla TOP GI es la primera vez que se utiliza y
para mejor visualizacion del mapa se determind que las areas que representasen los

diferentes puntos no se superpusieran entre si.

Figura 30. Detalle de la numeracién de los 59 puntos explorados en la perimetria automatizada
convencional Octopus TOP G1 (ojo izquierdo)
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4.3.2. TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA (SPECTRALIS SD-OCT)

La evaluacion de los espesores de la CFNR con la OCT se realizd6 mediante la

version comercial Spectralis SD-OCT.

El Spectralis SD-OCT, permite obtener imagenes tomograficas de la CFNR y de
la CNO. En este estudio solo se obtuvieron y analizaron tomografias de la CFNR

peripapilar.

No es necesaria la dilatacion pupilar para obtener las iméagenes, sin embargo,
todas las exploraciones fueron realizadas bajo midriasis tras instilacion de colirio de

tropicamida al 0,5%, hecho que permiti6 adquirir y optimizar las imagenes.

Tras la colocacion del paciente, se seleccioné el método de fijacion interna (ya
que la agudeza visual de todos los sujetos incluidos en el estudio lo permitia) en el que
el sujeto debia mirar a un punto luminoso verde situado en el interior de la lente ocular
del instrumento. Se controld la posicion del objetivo de fijacion interna en la pantalla

durante la adquisicion de la tomografia.

Previo a la adquisicion de las tomografias fue necesario realizar una
optimizacion de la imagen para que la calidad fuera superior. Este proceso fue realizado

por el examinador y comprendi6 los siguientes pasos:

- Ajuste del desplazamiento Z (posicion axial del barrido): Se debe a que
la longitud axial de la imagen topogréfica es de 2 mm, mientras que la longitud del
globo ocular es 10 veces mayor, por lo que si el rango axial no es el correcto no es
posible explorar la estructura retiniana deseada, por tanto, la ventana axial de 2 mm se
situ6 manualmente de modo que abarcase la retina y la hiciese visible en la imagen
tomografica.
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Esto se realizd por parte del examinador moviendo el OCT en el eje Z (se acercod
o se alejo del ojo del paciente) hasta que se consiguié que la imagen tomografica se

visualizase en la pantalla del ordenador que estaba conectado al OCT.

- Optimizacion del enfoque: Se realizé por parte del examinador. Lo que
se pretendid fue ajustar la sefal interferométrica permitiendo mejorar la calidad de la

imagen obtenida.

Se utilizo el siguiente protocolo de adguisicion, especifico para la evaluacion

de la CFNR en el glaucoma:

Protocolo de Grosor de la CFNR: Empleamos un patrén de barrido circular
realizando hasta 100 barridos alrededor del disco optico. El operador puede fijar el
numero de barridos desde 1 a 100. En este estudio no se realizaron menos de 40

barridos por estudio

Los protocolos de analisis incorporados en el Spectralis SD-OCT, establecen,

calculan y analizan multiples pardmetros morfométricos estructurales del nervio optico
y grosores de la CFNR a partir de las tomografias realizadas. Los protocolos de analisis
empleados en este estudio son especificos de los protocolos de adquisicion de

tomografias utilizados.

El protocolo de grosor promedio de la CFNR nos proporciond parametros
cuantitativos y graficas del grosor de la CFNR (figura 31) a partir de las tomografias
obtenidas por el protocolo de barridos circulares alrededor del disco Optico (region
peripapilar). También proporciond datos cuantitativos a cerca de la asimetria de la

CFNR peripapilar observada entre los analisis de los dos ojos.
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Spectralis SD-OCT analiza 768 datos de grosor de CFNR distribuidos en los
360° del estudio peripapilar, pero el protocolo de grosor promedio de CFNR peripapilar
a parte del grosor promedio, representa 6 regiones de grosor divididas de la siguiente

manera (considerando 0° en temporal y 90° en superior):

- Sector temporal: Desde 315° a 45° pasando por 0°.

- Sector temporal-superior: Desde 46° a 90°.

- Sector nasal-superior: Desde 91° a 135°.

- Sector nasal: Desde 136° a 225°.

- Sector nasal-inferior: Desde 226° a 270°.

- Sector temporal-inferior: Desde 271° a 315°.
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Spectralis BHEIDELBEIIG
RNFL Basic Report OU ENGINEEriNGE
Patient: Glaucoma SPECTRALIS DOB: 11/may/1964 Gender: F
Patient ID: Exam.: 07/dic/2007
Diagnosis: --- Comment:
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OD-0Ss
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Signature:

Software Version: 4.0

www. HeidelbergEngineering.com RNFL Basic Report OU

Figura 31: Presentacién de los resultados del protocolo de andlisis RNFL Basic report OU para el
estudio peripapilar con el Spectralis SD-OCT.

El Spectralis SD-OCT, incorpora una base de datos normativa que permite

comparar los valores del grosor de la CFNR (en los sectores retinianos) y los valores de

los diferentes parametros analizados, con los valores de normalidad incluidos en la base

de datos normativa. Si estos valores se encuentran dentro del intervalo de confianza del
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95% de la distribucion de normalidad, el programa del aparato lo interpreta como un
valor normal, y es presentado sobre un fondo verde (en blanco si se encuentra en el 5%
de los valores de espesor de la CFNR més altos ajustados por edad); si estd entre el 95%

y el 99% se representa en amarillo y por encima del 99% en rojo (figura 31).

En este estudio a parte de los datos que se obtienen de manera rutinaria en el
analisis de la CFNR peripapilar con Spectralis SD-OCT se simplificaron los 768 datos
que cubren los 360° de la CFNR peripapilar en 96 sectores (hallando la media de los

768 sectores tomados de ocho en ocho).

Los parametros cuantitativos de espesor de la CFNR utilizados en nuestro

estudio fueron:

- Espesor medio global de la CFNR.

- Espesor medio de la CFNR por sectores retinianos (temporal-superior, nasal-

superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y temporal)

- Espesor medio de la CFNR en 96 sectores (3,75° grados por cada uno de los

sectores).
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4.3.3. TOMOGRAFIA DE LASER BARRIDO (HRT II)

La evaluacion de la cabeza del nervio 6ptico se llevo a cabo mediante la version

comercial del tomografo de laser barrido, Heidelberg HRT II.

No es necesaria la dilatacion pupilar para obtener las imagenes, sin embargo,
todas las exploraciones fueron realizadas bajo midriasis tras instilacion de colirio de

tropicamida al 0,5%, hecho que permiti6 adquirir y optimizar las imagenes.

Tras la colocacion del paciente, se selecciond el método de adquisicion (cabeza
del nervio optico). Una vez realizado esto se ajustd la camara en cada paciente segln la

refraccion individual de cada ojo examinado.

Mediante un método de fijacién interna en el que debe mirar a un punto
luminoso verde situado en el interior de la lente ocular del instrumento, se consiguid
centrar la imagen de la cabeza del nervio dptico previa adquisicion de las imagenes. En
este momento si el ajuste era adecuado se presionaba el boton de adquisicion de

imagenes que se situa en la parte trasera de la camara.

Al presionar el botén de adquisicion de imagenes la cdmara captura tres
imagenes tridimensionales. Existe un control de calidad automatico que mientras se
toman las imagenes evalua la calidad de éstas. Si cualquiera de las tres series de
imagenes no pudo ser utilizada por cualquier motivo, automaticamente se adquirieron

mas imagenes.

Una vez que tuvimos las imagenes el examinador dibujo el contorno papilar y
tras esto el propio instrumento realizd6 un andlisis automatico de los pardmetros

estereomeétricos.
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El HRT II, incorpora una base de datos normativa que permite comparar los
diferentes valores de la CNO en los sectores retinianos con los valores de normalidad
incluidos en la base de datos normativa. Si estos valores se encuentran dentro del
intervalo de confianza del 95% de la distribucion de normalidad, el programa del
aparato lo interpreta como un valor normal, y es presentado de color vede; si esta entre

el 95% y el 99% se representa en amarillo y por encima del 99% en rojo (figura 32).

Los parametros cuantitativos del andlisis de la CNO utilizados en nuestro estudio

fueron:

- Area del anillo neurorretiniano medido por sectores (temporal-superior, nasal

superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y temporal).

- Volumen del anillo neurorretiniano medido por sectores (temporal-superior,

nasal superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y temporal).
El parametro relacional del analisis de la CNO utilizado en nuestro estudio fue:

- Relacion entre el 4rea de anillo neurorretiniano y el area de papila medido por
sectores (temporal-superior, nasal superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y

temporal).
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Heidelberg Retina Tomograph BHEIDELBErrS
OU Report eENGiNeerinsa
Patient: HRT - Glaucoma, Outside DOB: 14/dic/1951 Examination: 24/sep/2003
Pat-ID: Caucasian Gender: male Ethnicity: Caucasian
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Operator: dcp
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Figura 32: Presentacion de los resultados del protocolo de anélisis Heidelberg Retina Tomograph

para el estudio peripapilar y CNO mediante Heidelberg HRT II.
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Tanto durante la realizacion del Spectralis SD-OCT como en la realizacion del
HRT el tiempo de realizacion de la prueba fue registrado por la misma persona que

realizo las pruebas.
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4.4. CREACION DE LA BASE DE DATOS

Para trabajar con los resultados obtenidos en las diferentes exploraciones y
perimetrias, se disefid una base de datos a partir de una tabla de SPSS version 180,0

(SPSS Inc.; Chicago, EEUU).

Para cada uno de los ojos a estudio se recogieron diversas variables, distribuidas

en varios bloques:

- Primer bloque: Datos demograficos.

- Segundo bloque: Resultados de la exploracion oftalmologica.

- Tercer bloque: Resultados de la perimetria automatizada convencional.

- Cuarto bloque: Resultados de la exploracion de la CFNR con el Spectralis SD-

OCT.

- Quinto bloque: Resultados de la exploracion de CNO con el Heidelberg HRT

IIL.

4.4.1. BLOQUE 1: DATOS DEMOGRAFICOS

Se recogieron apellidos, nombre, sexo, ojo derecho u ojo izquierdo y numero de

historia clinica.

4.4.2. BLOQUE 2: HISTORIA CLINICA Y EXPLORACION OFTALMOLOGICA

Se recogieron los siguientes datos de la historia clinica y exploracion

oftalmoldgica:

- Fecha de la visita.
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- Enfermedades sistémicas: Hipertension arterial, diabetes mellitus,

enfermedades cardiovasculares, hipotension arterial y EPOC.

- Antecedentes familiares de glaucoma.

- Equivalente esférico.

- Tratamiento topico utilizado.

- PIO basal.

- Cociente E/D papilar

4.4.3. BLOQUE 3: RESULTADOS DE LA PERIMETRIA AUTOMATIZADA

CONVENCIONAL

Se incluyeron los siguientes datos a partir de la perimetria con estimulo blanco

sobre fondo blanco.

- Fecha de exploracion.

- Valor de la SM.

- Valor del DM.

- Valor del sLV

- Valor umbral en cada uno de los 59 puntos del campo visual tanto en dB como

en apostilbios. Fueron numerados de acuerdo a la figura 30.

156



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

- Defecto umbral en cada uno de los 59 puntos del campo visual tanto en dB

como en apostilbios. Fueron numerados de acuerdo a la figura 30.
4.4.4. BLOQUE 4: PARAMETROS DE LA CFNR CON EL SPECTRALIS SD-OCT

Para simplificar el analisis estadistico, las medidas del OCT fueron alineadas de
acuerdo con la orientacion del ojo derecho; de este modo considerando los 96 sectores
en los que fue dividido cada prueba estructural, el segmento 96 ylcorrespondia a
posicion mas temporal; el segmento 24 y 25, posicion mads superior; el 48 y 49, posicion

mas nasal y el segmento 72y 73, posicion mas inferior (figura 33).

»

Fig. 33. Detalle de la numeracidon de los 96 segmentos del Spectralis HD-OCT (ojo derecho)
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Los siguientes parametros de la OCT fueron recogidos para este estudio:

- Espesor medio de la CFNR en cada una de las 96 secciones (3,75 grados por
cada una de las 96 posiciones). Sentido horario para el ojo derecho. En caso de tratarse

de un ojo izquierdo se utilizara el sentido anti horario.

- Espesor medio de la CFNR en cada sector derivado del analisis automatico de
Spectralis SD-OCT (Sector temporal desde 315° a 45° pasando por 0°. sector temporal-
superior desde 46° a 90°, sector nasal-superior desde 91° a 135°, sector nasal desde 136°
a 225° sector nasal-inferior desde 226° a 270° sector temporal-inferior desde 271° a

315°).

- Espesor medio de la CFNR.

4.4.5. BLOQUE 5: PARAMETROS DE LA CNO CON EL HRT II

Las medidas de la CNO realizadas mediante HRT II se realizaron en funcién a la
division que se extrae automaticamente del programa en temporal, temporal-superior,
nasal-superior, nasal, nasal-inferior y temporal-inferior. Estas 6 regiones se dividen de

la siguiente manera (considerando 0° temporal y 90° superior):

- Sector temporal: Desde 315° a 45° pasando por 0°.

- Sector temporal-superior: Desde 46° a 90°.

- Sector nasal-superior: Desde 91° a 135°.

- Sector nasal: Desde 136° a 225°.

- Sector nasal-inferior: Desde 226° a 270°.

- Sector temporal-inferior: Desde 271° a 315°.
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Los parametros cuantitativos del andlisis de la CNO utilizados en nuestro estudio

fueron:

- Area del anillo neurorretiniano medido por sectores (temporal-superior, nasal

superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y temporal).

- Volumen del anillo neurorretiniano medido por sectores (temporal-superior,

nasal superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y temporal).
El parametro relacional del analisis de la CNO utilizado en nuestro estudio fue:

- Relacion entre el area de anillo neurorretiniano y el area de papila medido por
sectores (temporal-superior, nasal superior, nasal, nasal-inferior, temporal-inferior y

temporal).

4.4.6. BLOQUE 6: CRONOMETRADO DE LA REALIZACION DE LAS DIFERENTES

PRUEBAS ESTRUCTURALES (SPECTRALIS SD-OCT, HRT II)

A todos los pacientes incluidos en este estudio se registrd el tiempo de
realizacion de las diferentes pruebas estructurales, OCT y HRT. Este tiempo fue medido
desde el comienzo de la introduccion de los datos del paciente en el sistema informatico

del instrumento hasta la consecucion satisfactoria de la prueba en ambos ojos.

La consecucion satisfactoria de la prueba se defini6 como la toma de dos

imagenes en cada 0jo.

El tiempo de cronometrado no se extendi6 al andlisis del propio instrumento de
la imagen obtenida ya que se consider6 que el tiempo desempefiado por diferentes

instrumentos de la misma marca en el analisis de las mismas imdagenes podia diferir en
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funcién de factores tal como la capacidad del ordenador al que esté conectado el

instrumento de medida.
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4.5. ESTADISTICA

El analisis se realizo utilizando el software del programa estadistico SPSS para

Windows (version 180,0).

4.5.1. ESTADISTICA DESCRIPTIVA

Para describir las caracteristicas de los sujetos incluidos en el estudio, asi como
los parametros obtenidos en las diferentes pruebas, se utilizaron la media y la desviacioén

estandar.

4.5.2. ESTADISTICA ANALITICA

Los hemicampos superiores e inferiores de la perimetria se asumieron como
anatdmicamente separados y por lo tanto, el analisis estadistico fue calculado para cada

hemicampo individualmente.

En primer lugar, se aplicé el test de Kolmogorov-Smirnov, para comprobar que
los datos de la muestra seguian una distribucion normal. Mediante dicho test se
considera la hipotesis nula (Ho) por la que la distribucion de la variable es normal, y por
tanto la p deberia ser mayor de 0,05. Si p<0,05 se rechaza la Hy, aceptando la hipdtesis

alternativa (H,), y se considera que la distribucion no se ajusta a la normalidad.

En los resultados de la perimetria, las sensibilidades umbral de cada punto del
campo visual se representan tanto en dB (escala logaritmica), que son la décima parte de
una unidad logaritmica como en apostilbios (escala lineal). El estimulo blanco
presentado por el perimetro Octopus 300 varia de intensidad en un rango de 4 unidades
logaritmicas (40 dB), entre 0,48 y 4800 apostilbios (asb). El valor de 0 dB se

corresponde con la maxima luminosidad que el perimetro puede producir (un estimulo
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con intensidad de 4800 asb), y el valor de 40 dB se corresponde con el estimulo de

menor intensidad (0,48 asb).

Por ejemplo, un punto con una sensibilidad de 25 dB, significa que el maximo
estimulo blanco de 4800 asb. ha tenido que ser atenuado 25 dB o 2,5 unidades
logaritmicas (o un factor de 316,22) para alcanzar el valor umbral de deteccion. Esta
operacion (obtencion del logaritmo inverso de los valores umbral divididos por 10) se
realiz6 de forma previa a hallar la media de los datos dentro de cada region del campo

visual.

Una vez que se demostrd que las variables analizadas seguian una distribucion
normal, se calcularon los coeficientes de correlacion de Pearson entre los valores
umbral, expresados en escala lineal, de cada punto con todos los demas puntos del

mismo hemicampo sin incluir el punto central.

Para continuar, se realizé un analisis factorial para obtener grupos de puntos
umbral del campo visual relacionados entre si. El analisis factorial es usado en la
reduccion de datos y clasificacion en un pequefio numero de “factores” capaces de
explicar la mayoria de varianzas observadas en un grupo mucho mayor de variables.
Este analisis se puede utilizar para seleccionar un pequeiio nimero de variables dentro
de un gran grupo de ellas, basandose en cual de estas variables tienen la correlacion
mayor con los factores componentes principales de la muestra. Las variables deben ser
cuantitativas, los datos deben seguir una distribucion normal bivariada para cada par de

variables, y las observaciones deben ser independientes.

El método de extraccion para el analisis factorial utilizado en este estudio fue el
denominado “componentes principales”, por el cual se asume que es posible explicar el

100% de la varianza de los datos. Se busca una combinacion lineal de variables de la
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cual se pueda explicar la méxima varianza de dichas variables. Luego se traslada esta
varianza y se busca una segunda combinacion lineal que explique la méxima proporcion

de varianza restante y asi sucesivamente.

La adecuacion del muestreo para el analisis factorial se llevo a cabo mediante el
estadistico de Kaiser-Meyer-Olkin (KMO), que predice si los datos se relacionan
adecuadamente con el factor. Para continuar con el proceso de andlisis factorial, es

recomendable que el KMO sea superior a 0,60.

El siguiente paso, es una rotacion de factores, que es una transformacion de los
principales factores o componentes para ajustarlos a una estructura simple. La “rotacién
Varimax” es la opcion de rotacion mas comun y fue la utilizada en nuestro analisis

estadistico.

La “rotacion Varimax” es una rotacion ortogonal de los principales factores para
maximizar la varianza de la carga o la puntuacion de un factor sobre todas la variables
de la matriz factorial. Cada factor tenderd a tener mas o menos puntuacion para cada
variable en particular. Esta matriz factorial rotacional permite a cada variable ser
asignada a un factor. Cada uno de los valores umbral de cada punto del campo visual,

fue numerado y considerado como una variable para el analisis factorial (figura 30).

Se realizaron 20 analisis factoriales independientes de los campos visuales. A
continuacion se exponen por parejas las diferentes formas de realizar el andlisis factorial

de los campos visuales.

La primera pareja de andlisis factorial examind los valores absolutos de los
puntos umbral medidos en dB (sin incluir el punto central), tanto para el hemicampo

superior como para el hemicampo inferior.
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La segunda pareja de andlisis factorial examind los valores absolutos de los
puntos umbral medidos en dB (incluyendo el punto central), tanto para el hemicampo

superior como para el hemicampo inferior.

La tercera pareja de analisis factorial examind los valores absolutos de los
puntos umbral medidos en apostilbios (sin incluir el punto central), tanto para el

hemicampo superior como para el hemicampo inferior.

La cuarta pareja de analisis factorial examind los valores absolutos de los puntos
umbral medidos en apostilbios (incluyendo el punto central), tanto para el hemicampo

superior como para el hemicampo inferior.

La quinta pareja de analisis factorial examind los valores de los defectos umbral
medidos en apostilbios (sin incluir el punto central), tanto para el hemicampo superior

como para el hemicampo inferior.

La sexta pareja de analisis factorial examiné los valores de los defectos umbral
medidos en apostilbios (incluyendo el punto central), tanto para el hemicampo superior

como para el hemicampo inferior.

La séptima pareja de andlisis factorial examino los valores de los defectos
umbral ajustados por edad medidos en dB (sin incluir el punto central), tanto para el

hemicampo superior como para el hemicampo inferior.

La octava pareja de andlisis factorial examind los valores de los defectos umbral
ajustados por edad medidos en dB (incluyendo el punto central), tanto para el

hemicampo superior como para el hemicampo inferior.
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La novena pareja de andlisis factorial examind los valores de los defectos umbral
ajustados por edad medidos en apostilbios (sin incluir el punto central), tanto para el

hemicampo superior como para el hemicampo inferior.

La décima pareja de andlisis factorial examind los valores de los defectos umbral
ajustados por edad medidos en apostilbios (sin incluir el punto central), tanto para el

hemicampo superior como para el hemicampo inferior.

Se fij6 el maximo niimero de factores como 5 y la minima varianza total como

80%.

En relacion al grosor de la CFNR del Spectralis SD-OCT se realizaron 2 analisis
factoriales, uno del hemi-anillo superior (sectores 1 a 48) y otro analisis del hemi-anillo

inferior (sectores 49 a 96).

Por ultimo, se calcularon diferentes coeficientes de correlacion de Pearson.

La primera correlacion examind la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
area de anillo neurorretiniano de los diferentes sectores de la CNO representados

mediante el HRT II.

La segunda correlacion examind la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
indice de area anillo neurorretiniano /area papilar de los diferentes sectores de la CNO

representados mediante el HRT II.

La tercera correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en

escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
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volumen de anillo neurorretiniano de los diferentes sectores de la CNO representados

mediante el HRT II.

La cuarta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con la
media de los sectores del grosor de CFNR que representa de forma automatica el

Spectralis SD-OCT.

La quinta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del hemicampo visual inferior sin contabilizar el punto
central con la media del grosor de CFNR de los sectores superiores que se derivan del

analisis factorial de los 48 segmento superiores de la CFNR del Spectralis SD-OCT.

La sexta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del hemicampo visual superior sin contabilizar el punto
central con la media del grosor de CFNR de los sectores inferiores que se derivan del

analisis factorial de los 48 segmentos inferiores de la CFNR del Spectralis SD-OCT.

Por ultimo se compararon los tiempos de realizacion de las diferentes pruebas

estructurales (HRT II y Spectralis SD-OCT) mediante el estadistico t- Student.
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5. RESULTADOS

5.1 ESTADISTICA DESCRIPTIVA

Un total de 106 pacientes glaucomatosos fueron seleccionados de forma
prospectiva y consecutiva para el estudio. Tres de los pacientes no completaron el
protocolo exploratorio; por lo que fueron excluidos de los andlisis posteriores.
Finalmente, un total de 103 ojos de pacientes de origen caucasico fueron incluidos en el
estudio. Todos los ojos incluidos en el estudio padecian glaucoma primario de angulo
abierto, la presencia de cualquier otro tipo de patologia glaucomatosa a parte del
glaucoma primario de &mgulo abierto fue considerado un criterio de exclusion para este

estudio.

41 (39,81%) de los pacientes estudiados fueron varones y 62 (60,19%) mujeres.
51 (49,51%) de los ojos explorados fueron ojos derechos y 52 (50,49%) fueron ojos

izquierdos.

5.1.1 DATOS DEMOGRAFICOS

Las caracteristicas clinicas de nuestra poblacion a estudio, se resumen en la tabla

3.

MAVC | SM DM sLV Edad
Media 0,66 19,45 6,97 5,84 68,30
DE 0,16 4,07 3,88 2,10 9,25
Méximo | 1 28,16 19,10 11,04 86
Minimo | 0,5 7,17 ~0,54 1,94 42

Tabla 3. Caracteristicas demogréficas y clinicas de la poblacién de estudio.

DE: Desviacion estandar. MAVC: Mejor AV corregida. SM: Sensibilidad media en la Perimetria
automatizada DM: Desviacion media en la Perimetria automatizada ajustada a la edad . sLV: Raiz
cuadrada de la pérdida de varianza en la Perimetria automatizada.
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- La edad de los pacientes presentd un rango de 42 a 86 afios, con una media de

68,3 £ 9,25 anos.

- En cuanto a la agudeza visual, la MAVC se mantuvo en un rango de 0,5 a la

unidad, medida en la escala de decimal. Con una media de 0,66 + 0,16.

- En cuanto a los valores de los indices de la perimetria automatizada, el rango
de la DM fue de -0,54 dB a 19,10 dB, con una media de 6,97 dB + 3,88. Los valores de

la sLV se distribuyeron entre un rango de 1,94 y 11,04 con una media de 5,84.
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5.1.2 DESCRIPTIVOS DE LOS PUNTOS EN LA PERIMETRIA AUTOMATIZADA

En la figura 34 se muestra el grafico con la numeracion de los puntos del campo
visual. Para facilitar el analisis estadistico y homogeneizar los datos obtenidos a partir
de las perimetrias todos los datos de estas fueron convertidos a datos de ojos izquierdos.
La tabla 4 muestra la sensibilidad umbral media de cada punto y el defecto medio de

cada punto ajustado a la edad en dB.

Figura 34: Puntos de la perimetria

169



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL
SM DM
Media DE Maximo Minimo |Media DE Maximo Minimo
Punto 1 15,92 7,36 27,00 0,00 7,54 7,20 23,08 -3,20
Punto 2 |14,38 8,07 27,10 0,00 8,72 7,92 24,48 -3,14
Punto3 (16,74 6,44 26,70 0,00 729 6,40 2348 -2,97
Punto4 |[16,70 6,50 27,80 0,00 7,83 6,34 24,00 -2,96
Punto5 |[16,42 7,43 27,40 0,00 8,41 7,31 25,34 -2,31
Punto 6 |15,78 8,23 27,70 0,00 8,77 8,04 25,14 -1,85
Punto7 |14,31 7,80 27,80 0,00 9,78 7,64 24,57 -2,45
Punto 8 (12,22 8,32 27,00 0,00 11,15 8,20 23,84 -2,45
Punto9 |[16,79 6,98 28,30 0,00 9,34 6,82 26,74 -1,24
Punto 10 16,90 8,12 27,70 0,00 9,03 7,87 27,77 -1,29
Punto 11 [18,83 5,22 28,60 4,40 6,93 5,16 21,38 -2,56
Punto 12 | 17,70 6,81 29,00 0,00 8,33 6,66 25,60 -2,56
Punto 13 [ 16,27 8,46 29,20 0,00 9,52 8,29 27,57 -2,15
Punto 14 | 13,60 8,30 29,70 0,00 11,53 8,11 25,96 -3,35
Punto 15 [ 19,90 5,59 28,60 7,60 5,90 5,51 1828 -2,46
Punto 16 |18,47 8,40 29,80 0,00 8,48 8,13 27,38 -2,32
Punto 17 |21,04 6,57 30,50 0,00 6,36 6,23 27,78 -2,99
Punto 18 (20,28 7,76 31,50 1,40 7,09 7,60 25,57 -4,09
Punto 19 | 18,45 9,01 30,00 0,00 8,46 8,76 2747 -2,39
Punto 20 |20,76 5,45 29,50 5,00 5,89 5,34 21,55 -2,56
Punto 21 [22,74 6,69 31,30 0,00 5,37 6,40 27,76 -3,09
Punto 22 [20,88 8,27 31,30 0,40 7,26 8,08 27,36 -3,09
Punto 23 [ 16,31 8,66 30,20 0,00 10,95 8,46 27,84 -1,65
Punto 24 (14,47 8,84 30,30 0,00 11,90 8,69 26,87 -3,15
Punto 25 | 13,63 7,99 29,90 0,00 11,84 7,84 2597 -3,15
Punto 26 |21,75 6,32 31,60 0,00 6,51 5,92 27,96 -2,47
Punto 27 |23,64 6,90 31,70 0,00 5,56 6,50 28,86 -2,39
Punto 28 22,20 8,44 31,60 0,10 7,12 8,35 28,76 -2,29
Punto 29 [20,67 7,77 32,70 1,30 7,69 7,59 26,67 -3,44
Punto 30 |25,10 5,97 32,50 5,60 5,47 5,72 2427 -1,86
Punto 31 |23,64 5,12 31,60 0,30 495 4,92 27,57 -2,92
Punto 32 |25,48 5,78 32,70 1,40 4,02 5,57 27,37 -3,48
Punto 33 [22,01 7,27 30,60 0,00 522 7,15 26,47 -2,33
Punto 34 [23,45 6,30 31,60 0,00 5,15 6,14 27,87 -2,99
Punto 35 21,33 5,93 30,60 2,20 5,47 5,77 23,67 -3,50
Punto 36 |24,44 5,54 31,30 0,90 3,85 5,34 26,67 -2,73
Punto 37 |24,45 6,87 33,00 0,00 4,00 6,70 27,67 -3,44
Punto 38 [ 19,81 7,60 30,30 0,00 7,75 7,52 27,74 -1,59
Punto 39 [17,62 8,25 29,10 0,00 9,13 8,18 27,14 -1,77
Punto 40 | 16,26 7,77 29,20 0,00 9,50 7,71 27,27 2,27
Punto 41 (20,82 6,70 29,70 0,00 526 6,56 25,79 -3,40
Punto 42 (21,58 6,66 30,70 1,20 5,74 6,52 25,87 -2,43
Punto 43 (22,69 6,32 31,60 0,00 487 6,15 26,77 -2,85
Punto 44 22,04 5,90 30,60 2,30 5,59 5,75 25,67 -2,73
Punto 45 (18,04 7,50 29,00 0,00 745 745 2574 -2,74
Punto 46 20,30 6,47 28,40 0,00 5,66 6,40 25,79 2,17
Punto 47 (20,79 6,57 28,70 0,00 5,61 6,52 26,19 -2,31
Punto 48 [20,65 6,61 29,80 0,00 5,88 6,50 26,87 -2,15
Punto 49 [20,50 7,13 29,00 0,00 5,64 7,04 2647 -2,57
Punto 50 20,49 6,75 30,00 0,00 6,21 6,69 27,07 -2,83
Punto 51 (16,97 7,52 27,20 0,00 6,84 7,45 24,04 -3,47
Punto 52 [ 19,08 6,90 27,60 0,00 522 6,80 24,19 -291

170



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

SM DM

Media DE Maximo Minimo |Media DE Maximo Minimo
Punto 53 [20,61 6,36 29,70 0,00 448 6,30 24,89 -3,65
Punto 54 20,29 6,66 28,60 0,00 524 6,58 25,87 -2,28
Punto 55 | 18,33 7,15 28,20 0,00 5,88 7,10 24,34 -3,28
Punto 56 [19,69 6,97 28,90 0,00 5,66 6,89 2554 -2,78
Punto 57 | 18,78 7,20 28,60 0,00 6,11 7,15 25,04 -3,62
Punto 58 [20,18 6,60 28,80 0,00 4,15 6,52 24,77 -3,12
Punto 59 [24,49 6,45 32,10 0,00 493 6,27 29,45 -2,06

Tabla 4: SM: Valores de sensibilidad media (dB) de cada punto del campo visual, DM: Defecto
Medio de cada punto del campo visual (dB) ajustado en funcién de la edad. Sombreado en verde
encontramos los puntos con mayor sensibilidad media y sombreado en rojo los puntos con mayor
defecto medio ajustado en funcién a la edad

171



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

Figura 35: Sombreado en verde encontramos los puntos con mayor sensibilidad media y sombreado
en rojo los puntos con mayor defecto medio ajustado en funcién a la edad
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Figura 36: Sombreado en verde oscuro se encuentran representados los puntos con mayor
sensibilidad media (mas de 24 dB). Sombreado en verde claro se encuentran representados los
puntos con una sensibilidad media entre 21 y 24 dB de media. Sombreado en amarillo se
encuentran representados los puntos con una sensibilidad media entre 18 y 21 dB de media.
Sombreados en rosa se encuentran los puntos con una sensibilidad media entre 15 y 18 dB.
Sombreados en rojo se encuentran los puntos con una sensibilidad media menor de 15 dB.
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5.1.3. DESCRIPTIVOS DEL ESPESOR DE LA CFNR MEDIDOS MEDIANTE

SPECTRALIS SD-OCT

TESIS DOCTORAL

La tabla 5 muestra los valores del espesor (minimo, maximo, media y desviacion

estandar) de la CFNR de los pacientes en estudio medidos mediante la OCT.

Media DE Maximo Minimo
Espesor medio 70,12 14,22 98 35
Temporal 56,83 13,29 95 29
Temporal-Superior 94,00 29,77 168 39
Temporal-Inferior 75,81 32,61 154 15
Nasal 59,98 16,45 94 21
Nasal-Superior 80,50 21,62 147 37
Nasal-Inferior 76,91 23,40 145 34

Tabla 5: Espesor (um) de la CFNR: Cada sector (temporal, temporal-superior, temporal-inferior,

nasal, nasal-superior, nasal-inferior) y espesor medio.

Grosor medio (micras) de la CFNR mediante Spectralis SD-OCT

Figura 37: Se muestra la media del espesor (en pm) de la CFNR de cada segmento,
respectivamente, medidos con la OCT. NS: Sector Nasal-Superior, TS: Sector temporal-superior,
T: Sector Temporal, TI: Sector Temporal-inferior, NI: Sector Nasal-Inferior, N:Sector Nasal.
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La figura 38, representa los valores maximos y minimos del espesor (en pm) de

la CFNR peripapilar, de cada sector.

Espesor CFNR

180
160
140
120
100

B Espesor Minimo

® Espesor Maximo

Figura 38: Espesor maximo y minimo de la CFNR (en um) de cada sector.
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La curva del espesor de la CFNR de los pacientes de este estudio en
comparacion con el valor esperado de espesor de la CFNR "normal" segin la base de
datos normalizada de Spectralis SD-OCT analizando los 96 segmentos en los que se

dividio cada anélisis de CFNR de OCT fue el siguiente:

Espesor de la CFNR de la muestra a estudio en comparacion con el espesor de la CFNR
"normal "'

B CFNR normal ® CFNR muestra

180
160
140
120
100
80
60
40
20

Figura 39: Representacion del espesor de la CFNR en la muestra a estudio (rojo) en comparacion
con el espesor de la CFNR considerado como normal por Spectralis SD-OCT. Los valores del eje x
son valores en micras. T: Temporal, S: Superior; N; Nasal; I: Inferior.
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La curva de pérdida de CFNR de OCT resulto ser la siguiente:

Pérdida de CFNR (micras)

80
70

A 7\
A [\
° 7 J |
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VAR . \

T Y%

T S N I

Figura 40: Curva de pérdida de espesor de CFNR de nuestra muestra en micras. T: Temporal, S:
Superior; N; Nasal; I: Inferior

La curva de pérdida porcentual de OCT fue la siguiente:

Pérdida porcentual CFNR (micras)

50%

wn A /)
sso4 -
30% ‘I \

e . AR
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LA Vi \,
5% V M

0%

Figura 41: Curva de pérdida porcentual de espesor de CFNR de nuestra muestra en micras. T:
Temporal, S: Superior; N; Nasal; I: Inferior
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5.1.4. DESCRIPTIVOS DE LOS VALORES REPRESENTATIVOS DE LA CNO MEDIDOS

MEDIANTE HEIDELBERG HRT II

La tabla 6 muestra los valores del area de anillo neurorretiniano (minimo,

maximo, media y desviacion estdndar) de la CNO de los pacientes en estudio medidos

mediante la HRT II.
Area de Anillo Neurorretiniano (mm?®)
Media DE Maximo Minimo

General 0,99 0,31 |2,39 0,34
Temporal 0,14 0,07 |0,35 0,04
Temporal-Superior 0,11 0,05 |0,24 0,01
Temporal-Inferior 0,10 0,06 |0,30 0,01
Nasal 0,32 0,12 10,79 0,06
Nasal-Superior 0,16 0,05 |0,34 0,04
Nasal-Inferior 0,16 0,06 |042 0,03

Tabla 6. indice del &rea de anillo neurorretiniano de la CNO: Cada sector (temporal, temporal-

superior, temporal-inferior, nasal, nasal-superior, nasal-inferior) e indice general.

Area de Anillo Neurorretiniano medio (mm?)

Figura 42: Media del area de anillo neurorretiniano de la CNO de cada segmento, respectivamente,
medidos con el HRT IlI. NS: Sector Nasal-Superior, TS: Sector temporal-superior, T: Sector
Temporal, TI: Sector Temporal-inferior, NI: Sector Nasal-Inferior, N:Sector Nasal.
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La figura 43, representa los valores maximos y minimos del area de anillo

neurorretiniano de la CNO de cada sector.

Area Anillo Neurorretiniano

N Area Minima

¥ Area Maxima

Figura 43: Valor maximo y minimo del area de Anillo Neurorretiniano de la CNO (en mm?) de
cada sector.

La tabla 7 muestra los valores del indice del area del anillo neurorretiniano/ area
papila (minimo, maximo, media y desviacion estdndar) de la CNO de los pacientes en

estudio medidos mediante la HRT II.

Indice del 4rea Anillo Neurorretiniano/area Papila

Media | DE Maximo Minimo
General 0,47 0,15 0,78 0,13
Temporal 0,28 0,14 0,80 0,07
Temporal-Superior 0,40 0,20 0,87 0,02
Temporal-Inferior 0,33 0,18 0,71 0,03
Nasal 0,64 0,23 1,00 0,13
Nasal-Superior 0,59 0,20 1,00 0,14
Nasal-Inferior 0,60 0,22 1,00 0,17

Tabla 7: Indice del area de anillo neurorretiniano/ area papila de la CNO: Cada sector (temporal,
temporal-superior, temporal-inferior, nasal, nasal-superior, nasal-inferior) e indice general.
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indice del area de anillo neurorretiniano/area Papila

Figura 44: Media del indice del area anillo neurorretiniano/area papila de la CNO de cada
segmento, respectivamente, medidos con el HRT Il. NS: Sector Nasal-Superior, TS: Sector

temporal-superior, T:Sector Temporal, Tl: Sector Temporal-inferior, NI: Sector Nasal-Inferior,
N:Sector Nasal.

La figura 45, representa los valores méximos y minimos del indice de anillo
neurorretiniano / papila de la CNO de cada sector.

indice Anillo Neurorretiniano/Papila

1.00
0.80
0.60
0.40
0.20
0.00 B Minimo

® Maximo

Figura 45. Espesor maximo y minimo de la CFNR (en um) de cada segmento horario.
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La tabla 8 muestra los valores del volumen del anillo neurorretiniano (minimo,
maximo, media y desviacion estandar) de la CNO de los pacientes en estudio medidos

mediante la HRT II, medido en mm”.

Volumen del Anillo Neurorretiniano (mm”)

Media DE Méximo Minimo
General 0,19 0,09 0,49 0,03
Temporal 0,01 0,01 0,04 0,00
Temporal-Superior 0,02 0,02 0,07 0,00
Temporal-Inferior 0,01 0,01 0,06 0,00
Nasal 0,07 0,04 0,20 0,00
Nasal-Superior 0,04 0,02 0,09 0,00
Nasal-Inferior 0,04 0,02 0,12 0,00

Tabla 8. Volumen (mm?) del area de anillo neurorretiniano de la CNO: Cada sector (temporal,
temporal-superior, temporal-inferior, nasal, nasal-superior, nasal-inferior) e indice general.

Volumen del anillo neurorretiniano (mms3)

Figura 46: media del volumen del anillo neurorretiniano (mm?® de la CNO de cada segmento,
respectivamente, medidos con el HRT Il. NS: Sector Nasal-Superior, TS: Sector temporal-superior,
T: Sector Temporal, TI: Sector Temporal-inferior, NI: Sector Nasal-Inferior, N:Sector Nasal.
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La figura 47, representa los valores maximos y minimos del volumen de anillo

neurorretiniano de la CNO de cada sector.

Volumen de Anillo Neurorretiniano

® Minimo

B Maximo

Figura 47. Valor méaximo y minimo del volumen de Anillo Neurorretiniano (mm?®) de cada sector
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TESIS DOCTORAL

5.1.5. DESCRIPTIVOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN EL CRONOMETRADO DE

LAS PRUEBAS ESTRUCTURALES (SPECTRALIS SD-OCT, HRT II)

En la tabla 9 se representa la media, desviacion estandar, maximo y minimo del

tiempo utilizado para la realizacién de cada una de las dos pruebas estructurales

llevadas a cabo en este estudio. El tiempo de realizacion de la prueba fue medido desde

el comienzo de la introduccion de los datos del paciente en el sistema informético del

instrumento hasta la consecucion satisfactoria de la prueba en ambos 0jos.

Spectralis SD-OCT (tiempo
en segundos)

Heidelberg HRT II (tiempo
en segundos)

Media 241,9 182,8
DE 112,0 61,7
Max 660 360
Min 85 97

Tabla 9: media, desviacion estandar, maximo y minimo del tiempo utilizado para la realizacion
tanto del OCT como del HRT
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5.2. ESTADISTICA ANALITICA

El test de Kolmogorov-Smirnov confirm6 que todas las variables analizadas en

este estudio se ajustaron a una distribucién normal.

5.2.1. CORRELACION ENTRE LOS PUNTOS DE LA PERIMETRIA AUTOMATIZADA

CONVENCIONAL

Dada la distribucion normal de las variables a estudio, el grado de relacion entre
cada punto de sensibilidad umbral de la perimetria automatizada convencional y cada
uno de los puntos restantes se calcul6 mediante el coeficiente de correlacion de Pearson.
De esta forma, se obtuvieron unos mapas de correlacion entre puntos que se presentan a
continuacion. Las correlaciones representadas son las correspondientes a las
correlaciones encontradas en los valores absolutos de los puntos umbral medidos en

apostilbios sin incluir el punto central P30.

Para la interpretacion de dichos mapas, se utilizé un codigo de colores, de modo
que el punto evaluado fue marcado en color rojo, el punto con mayor grado de
correlacion con dicho punto evaluado, en verde oscuro y el resto de puntos del mismo
hemicampo con una relacion r > 0,65 fueron marcados en verde claro. Se consideraron

significativas aquellas correlaciones con una p<0,001.

Los valores de correlacion del hemicampo contrario no fueron calculados.
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Figura 48: Numeracién de los puntos de los campos visuales
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Punto 1
P1 P1

P1 P16 0,535
P2 0,667 P17 0,453
P3 0,614 P18 0,401
P4 ! P19 (0,402
P5 0,833 P20 0,354
P6 0,673 P21 0,429
P7 0,662 P22 0,287
P8 0,517 P23 0,358
P9 0,709 P24 0,349
P10 0,560 P 25 0,274
P11 0,588 P 26 0,364
P12 0,707 P27 0,290
P13 0,589 P 28 0,209
P14 0,612 P29 0,241
P15 0,400

Punto 2

P2 P2

P1 0,667 |P16 0,479
P3 0,376 | P18 0,379
P4 0,530 |P19 0,484
PS5 0,530 |P20 0,355
P6 0,868 | P21 0,274
P8 0,712 | P23 0,485
P9 0,512 | P24 0,430
P10 0,677 |P25 0,345
P11 0,378 |P26 0,232
P12 0,453 | P27 0,180
P13 0,681 |P28 0,131
P14 0,672 |P29 0,263
P15 0,307
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Punto 3

P3 P3
P1 0,614 [P 16 0,323
P2 0,376 [P 17 0,223
P3 P18 0,078
P4 0,694 (P19 0,148
P5 0,490 |[P20 0,251
Po6 0,347 |P21 0,189
P7 0,308 |[P22 0,017
P8 0,333 |P23 0,110
P9 0,425 |[P24 0,166
P10 [0294 [P25 0,112
P11 P 26 0,133
P12 0,559 |P27 0,108
P13 0,295 |[P28 -0,039
P14 0,356 |[P29 -0,019
P15 0,623

Punto 4

P4 P4
P1 P16 0,401
P2 0,530 P17 0,482
P3 0,694 P18 0,349
P4 [OOORN P15 (0267
P5 0,812 P20 0,280
P6 0,499 P21 0,269
P7 0,481 P22 0,337
P8 0,417 P23 0,238
P9 0,632 P24 0,227
P10 0,401 P25 0,283
P11 0,693 P26 0,239
P12 0,745 P27 0,322
P13 0,429 P28 0,245
P14 0,497 P29 0,157
P15 |0,401 0,181

TESIS DOCTORAL
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Punto 5

P5 P5
P1 P16 0,264
P2 0,530 |P17 0,531
P3 0,490 |P18 0,469
P4 0,812 |P19 0,443
P6 0,467 |P21 0,247
P7 0,469 | P22 0,448
P8 0,346 | P23 0,323
P9 0,768 | P24 0,388
P10 0,398 | P25 0,316
P11 0,501 P 26 0,248
P12 0,746 | P27 0,368
P13 0,455 P28 0,305
P14 0,468 P29 0,272
P15 0,400

Punto 6

P6 P6
P1 0,673 |P 16 0,530

P2 0,868 |P17 0,328
P3 0,347 |P18 0,416
P4 0,499 |P19 0,655
P5 0,467 |P20 0,392
P6 P21 0,295
P8 0,771 |P23 0,575
P9 0,538 |P24 0,432
P10 0,867 |P25 0,338
P11 0,354 |P26 0,280
P12 0,481 P27 0,206
P13 0,855 |P28 0,137
P14 0,746 |P29 0,293
P15 0,327
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Punto 7

P7 P7
P1 0,662 |P16 0,516
P2 0,901 P17 0,355
P3 0,308 |P18 0,428
P4 0,481 P19 0,599
P5 0,469 | P20 0,463

P21 0,329
P22 0,278

P8 0,814 |P23 0,577
P9 0,516 |P24 0,504
P10 0,814 | P25 0,398
P11 0,329 P26 0,309
P12 0,440 P27 0,238
P13 0,825 | P28 0,176
P14 0,797 | P29 0,315
P15 0,355

Punto 8

P8 P8
P1 0,517 |P16 0,399
P2 0,712 |P17 0,278
P3 0,333 P18 0,305
P4 0,417 P19 0,538
PS5 0,346 P20 0,359
P6 0,771 P21 0,252
P7 0,814 |P22 0,253
P8 P23 0,520
P9 0,401 P24 0,611
P10 0,683 P25 0,571
P11 0,371 P26 0,247
P12 [0436 |[P27 |[0214
P13 0,753 P 28 0,098
P14 P29 0,287
P15 0,354

TESIS DOCTORAL
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Punto 9

P9 P9

P1 0,709 [P 16 0,849

P2 0,512 |P17 0,737

P3 0,425 |P 18 0,690

P4 0,632 P19 0,624

P5 0,768 | P 20 0,162

P6 0,538 |P21 0,706

P7 0,516 |P22 0,604

P8 0,401 | P23 0,656
P10 0,552 |P25 0,362

P11 0,355 P26 0,666
P13 0,607 | P28 0,445

P14 0,590 |P29 0,523

P15 0,159

Punto 10

P10 P10

P1 0,560 [P 16 0,589

P2 0,677 |P 17 0,350

P3 0,294 |P 18 0,434

P4 0,401 ([P 19 0,781

P5 0,398 [P 20 0,118

P6 0,867 |P21 0,296

P7 0,814 |P22 0,290

P8 0,683 | P23 0,670

P9 0,552 | P24 0,429
P11 0,301 P26 0,295

P12 0,502 P27 0,223

P14 0,748 | P29 0,326
P15 0,142
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Punto 11

P11 P11
P1 0,588 |P16 0,255
P2 0,378 |P17 0,184

v [ i oo
P4 0,693 |P19 0,131
P5 0,501 P 20 0,342
P6 0,354 |P21 0,159
P7 0,329 | P22 0,022
P8 0,371 |P23 0,082
P9 0,355 |P24 0,185
P10 0,301 P25 0,125

P12 0,491 P27 0,083

P13 0,296 |P28 -0,016

P14 0,372 | P29 -0,007

P15 0,723

Punto 12

P12 P12
P1 0,707 |P 16 0,785
P2 0,453 P17 0,648
P3 0,559 |P18 0,535
P4 0,745 P19 0,552
P5 0,746 | P20 0,131
P6 0,481 P21 0,604
P7 0,440 |P22 0,483
P8 0,436 |P23 0,556
P10 0,502 |P25 0,362
P11 0,491 P 26 0,567
P13 0,568 P 28 0,355
P14 0,599 | P29 0,426
P15 0,191

191



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

Punto 13

P13 P13
Pl 0,589 |P16 |0,575
P2 0,681 |P17 |0344
P3 0295 |P18 0,478
P4 0429 |P19 0,802
P5 0455 |P20 0,170
P6 0,855 |P21 0,285
P7 0,825 |P22 0,333
P3 0,753 |P23 0,781
P9 0,607 |P24 0,552
P11 |0296 |P26 0,286
P12 |0,568 |P27 |0211

P14 |0850 [P29 [0,405
P15 0,141
Punto 14

P14 P14
Pl 0612 |[P16 0,572
P2 0672 |P17 0,375
P3 0356 |P18 |0,442
P4 0497 |P19 [0,635
P5 0,468 |P20 0,299
P6 0,746 |P21 0,326
P7 0,797 |P22 |0,341

v [ P2 (070
P9 0,590 |P24 0,762
P10 |0,748 |P25 |0,619
P11 0372 |P26 |0,327
P12 |0599 |P27 |0,233
P13 |0,850 |P28 |0,209
P14 P29 0398
P15 0275
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Punto 15

P15 P15
Pl 0400 |P16 |0,113
P2 0307 |P17 |0,108
P3 0,623 |P18 |-0,012
P4 0401 |P19 [-0,005
P5 0264 |P20 0,659
P6 0327 |P21 |0,112
P7 0355 |P22 |-0,024
P3 0354 |P23 |-0,033
P9 0,159 |P24 0,128
P10 0,142 |P25 |0,068
P12 |0,191 |P27 0,036
P13 |0,141 |P28 |-0,001
P14 0275 |P29 |[-0,043

Punto 16
P16 P16

Pl 0,535 |P 16
P2 0479 |P17 |0,770
P3 0323 |P18 0,789
P4 0482 |P19 0,762
P5 0,531 |P20 |0,095
P6 0,530 |P21 |0,718
P7 0,516 |P22 0,698
P3 0399 |P23 0,681
7o [ P (0.5
P10 |0,589 |[P25 |0,413
P11 |0,255 |P26 |0,742
P12 0,785 |P27 0,575
P13 |0575 |P28 0,574
P14 0572 |P29 |0,688
P15 |0,113
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Punto 17

P17 P17
Pl (0453 [P16 [0,770
P2 1029 [P17
P3  [0223 [P18 [0,748
P4 (0349 [P19 0,525
P5  [0469 [P20 [0,079
P6 (0328 [P2I
P7 10355 [P22 0,779
P8 [0278 [P23 0518
P9 [0737 [P24 0,338
P10 [0350 [P25 0,298
P11 (0,184 [P26 0941
P12 (0648 [P27 0,892
P13 [0344 [P28 0,565
P14 [0375 [P29 0611
P15 [0,108

Punto 18

P18 P18
Pl [0401 [P16 [0,789
P2 0379 [P17 [0,748
P3 (o078 [pis [0
P4 0267 [P19  [0,737
P5  [0443 [P20 [0,100
P6  [0416 [P21 [0,759
P7  [0428 [P22 [0.878
P8 [0305 [P23 [0713
P9  [0690 [P24 0,525
P10 [0434 [P25 [0,519
P11 [0,061 [P26 [0,686
P12 (0,535 [P27 0,59
P13 [0478 [P28 [0,808
P14 [0442 [P29
P15 [-0,012

TESIS DOCTORAL
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Punto 19

P19 P19
Pl 0,402 |P16 0,762
P2 0,484 [P17 0,525
P3 0,148 |P18 0,737
P4 0,280 |P19
P5 0367 |P20 0,026
P6 0,655 |P21 0471
P7 0,599 |[P22 0,611
P8 0,538 | P23
PO 0,624 |P24 0510
P10 [0,781 |P25 |0,431
P11 |0,131 |P26 0,498
P12 |0,552 |P27 0,389
P13 |0,802 |P28 |0476
P14 |0,635 |P29 |0,708
P15 |-0,005

Punto 20

P 20 P 20

P1 0,354 |P16 0,095
P2 0,355 [P 17 0,079
P3 0,251 [P 18 0,100
P4 0,269 [P 19 0,026
P5 0,247 P20
P6 0,392 | P21 0,101
P7 0,463 | P22 0,074
P8 0,359 |P23 0,042
P9 0,162 |P24 0,169
P10 0,118 [P25 0,104
P11 0,342 |P26 0,063
P12 0,131 [P27 0,020
P13 0,170 P28 0,203
P14 0,299 P29 0,055

195



Omar Abou-Hinin Rayward

Punto 21

P21 P21
P1 0,429 |P16 0,718
P2 0,274 |P17
P3 0,189 |P18 0,759
P4 0,337 |P19 0,471
P5 0,448 P20 0,101
P6 0,295 P21
P7 0,329 | P22 0,805
P8 0,252 |P23 0,457
P9 0,706 |P24 0,306
P10 0,296 P25 0,294
P11 0,159 |P26 0,932
P12 0,604 P27 0,899
P13 0,285 P28 0,623
P14 [0326 |P29 |0,641
P15 0,112

Punto 22

P22 P22
P1 0,287 P16 0,698
P2 0,207 P17 0,779
P3 0,017 |P18
P4 0238 |P19 0,611
PS5 0,323 P20 0,074
P6 0,260 P21 0,805
P7 0,278 P22
P8 0,253 P23 0,598
P9 0,604 |P24 0,453
P10 0,290 P25 0,505
P11 0,022 [P26 |0,807
P12 0,483 P27 0,788
P13 0,333 P28 0,739
P14 0,341 P29 0,870
P15 -0,024

TESIS DOCTORAL
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Punto 23

P23 P23
P1 0,358 |P16 0,681
P2 0,485 |P17 0,518
P3 0,110 |P18 0,713
P4 0227 |P19
P5 0,388 | P20 0,042
P6 0,575 P21 0,457
P7 0,577 P22 0,598
P8 0,520 |P23
P9 0,656 |P24 0,723
P10 0,670 P25 0,588
P11 0,082 P26 0,473
P12 0,556 P27 0,404
P13 0,781 P28 0,431
P14 0,704 | P29 0,648
P15 -0,033

Punto 24

P24 P24
P1 0,349 |P16 0,486
P2 0,430 |P17 0,338
P3 0,166 |P18 0,525
P4 0,283 P19 0,510
PS5 0,316 P20 0,169
P6 0,432 |P21 0,306
P7 0,504 |P22 0,453
P8 0,611 P23 0,723
P9 0,451 P24
P10 0,429 P25
P11 0,185 |P26 0,293
P12 0,446 P27 0,247
P13 0,552 P 28 0,336
P14 0,762 P29 0,497
P15 0,128

TESIS DOCTORAL
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Punto 25

P25 P25
P1 0,274 |P 16 0,413
P2 0,345 |P17 0,298
P3 0,112 |P18 0,519
P4 0,239 P19 0,431
P5 0,248 P20 0,104
P6 0,338 |P21 0,294
P7 0,398 | P22 0,505
P8 0,571 P23 0,588
P9 0362 |P24
P10 0,304 |P25
P11 0,125 P26 0,280
P12 0,362 P27 0,259
P13 0,421 P28 0,359
P14 0,619 P29 0,543
P15 0,068

Punto 26
P1 0,364 |P16 0,742
P2 0,232 P17
P3 0,133 P18 0,686
P4 0,322 P19 0,498
PS5 0,368 | P20 0,063
P6 0,280 |P21 0,932
P7 0,309 | P22 0,807
P8 0,247 P23 0,473
P9 0,666 |P24 (0,293
P10 0,295 |P25 0,280
P11 0,120 P26
P12 0,567 P27 0914
P13 0,286 P 28 0,561
P14 0,327 P29 0,621
P15 0,095

TESIS DOCTORAL
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Punto 27

P1 0,290 P16 0,575
P2 0,180 |P17 0,892
P3 0,108 |P18 0,596
P4 0,245 |P19 0,389
P5 0,305 | P20 0,020
P6 0,206 |P21 0,899
P7 0,238 | P22 0,788
P8 0,214 |P23 0,404
P9 0,556 P24 0,247
P10 0,223 P25 0,259
P11 0,083 P26

P12 0,472 P27

P13 0,211 P28 0,468
P14 0,233 P29 0,515
P15 0,036

Punto 28

P1 0,209 P16 0,574
P2 0,131 P17 0,565
P3 -0,039 |P18 0,808
P4 0,157 |P19 0,476
PS5 0,272 P20 0,203
P6 0,137 P21 0,623
P7 0,176 P22 0,739
P8 0,098 |P23 0,431
P9 0,445 |P24 0,336
P10 0,154 P25 0,359
P11 -0,016 | P26 0,561
P12 0,355 P27 0,468
P13 0,190 P28

P14 0,209 P29

P15 -0,001

TESIS DOCTORAL
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Punto 29
P1 0,241 P16 0,688
P2 0263 |P17 0,611
P3 -0,019 |P18
P4 0,181 P19 0,708
P5 0,286 | P20 0,055
P6 0,293 P21 0,641
P7 0,315 |P22 0,870
P8 0,287 |P23 0,648
P9 0,523 P24 0,497
P10 0,326 |P25 0,543
P11 -0,007 | P26 0,621
P12 0,426 P27 0,515
P13 0,405 | P28 0,857
P14 0,398 P29 F
P15 -0,043

Punto 31

P 31 P31
P 31 P46 0,065
P32 0,953 | P47 0,078
P33 0,727 P 48 0,339
P34 [0,853 [P49 [0,170
P 35 0,049 P50 0,124
P 36 P51 0,001
P 37 0,817 |P52 0,031
P 38 0,464 P53 0,022
P 39 0,121 P 54 0,025
P 40 0,028 |P 55 0,024
P 41 0,048 |P 56 0,036
P42 0,664 |P 57 0,020
P 43 0,886 P 58 0,038
P 44 0,654 | P59 0,680
P 45 0,024

TESIS DOCTORAL
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Punto 32

P32 P32
P 31 P 46 0,187
P32 P 47 0,153
P33 0,626 | P48 0,284
P 34 0,734 | P49 0,116
P 35 0,177 | P50 0,100
P36 0,884 |P 51 -0,037
P 37 0,718 |P 52 0,126
P 38 0,411 P 53 0,032
P 39 0,081 P 54 0,002
P 40 -0,003 | P55 0,010
P41 0,176 P 56 0,014
P 42 0,633 P57 -0,020
P 43 0,787 P 58 0,013
P 44 0,565 P 59 0,550
P 45 -0,016

Punto 33

P 33 P33
P 31 0,727 P 46 0,124
P32 0,626 P47 0,309
P33 P48 0,686
P34 0,804 |P49 0,615
P 35 0,041 P 50 0,500
P 36 0,755 P51 0,257
P37 0,761 P52 0,098
P 38 0,741 P53 0,359
P39 0,333 P 54 0,371
P 40 0,255 P55 0,368
P41 0,066 P 56 0,448
P42 0,707 P57 0,446
P43 P58 0,436
P44 0,765 |P 59 0,618
P 45 0,305

TESIS DOCTORAL
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Punto 34

P34 P34
P31 0,853 |P46 0,040
P 32 0,734 | P47 0,088
P33 0,804 |P48 0,352

v T [0
P35 0,007 |P50 0,226
P36 0,945 |P51 0,077

737 OSSP (0010
P 38 0,461 |P53 0,056
P 39 0,176 | P54 0,086
P 40 0,104 |P55 0,069
P41 0,016 |P56 0,071
P42 0,778 | P57 0,090
P 43 0,891 |P 58 0,087
P44 0835 (P59 |0,904
P 45 0,120

Punto 35

P35 P 35
P31 0,049 |P46 0,932
P32 0,177 | P47 0,651
P33 0,041 P 48 0,257
P 34 0,007 | P49 0,239
P36 -0,023 | P51 0,194
P 37 0,058 | P52 0,829
P 38 0,194 |P53 0,492
P 39 0,161 P 54 0,355
P40 0,189 |P55 0,382

o [ s (0295
P42 |0,321 |P57 0,261
P 43 0,068 P 58 0,375
P 44 0,185 P 59 -0,0006
P45 0,220
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Punto 36

P 36 P36
P31 P46 |-0,003
P32 0884 |[P47 |0,032
P33 |0,755 |P48 0,330
P34 0945 |P49 |0,178
P35 |-0,023 [P50 |0,142

7o [T [0.0%
P37 0910 [P52 |[-0,029
P38 0449 (P53 0,004
P39 0,134 |P54 |0,036
P40 |0,048 |P55 0,018
P41 |-0,017 |[P56 0,025
P42 |0,709 |P57 0,030
P43 0,905 |P58 0,035
P44 |0,744 |P59 |0,818
P45  |0,054

Punto 37

P 37 P 37
P31 0,817 |P46 0,082
P32 0,718 |P47 0,103
P33 0,761 P 48 0,280

73 S (0051
P35 0,058 | P50 0,195
P36 0910 |P>5l1 0,022
P 38 0,389 |P53 0,018
P39 0,122 |[P54 |0,041
P40 0,057 |P55 0,024
P41 0,057 |P56 0,021
P42 0,790 |P 57 0,026
P 43 0,841 P 58 0,033
P44 0,824 |P 59 0,873
P45 0,062
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Punto 38

P 38 P 38
P 31 0,464 | P46 0,287
P32 0,411 P 47 0,378

v [ r s [0716
P34 0,461 P 49 0,716
P35 0,194 | P50 0,524
P36 0,449 |P51 0,506
P 37 0,389 | P52 0,250

o5 S |05
P 39 0,710 |P 54 0,459
P 40 0,654 |P55 0,612
P41 0,238 |P 56 0,512
P 42 0,393 P57 0,577
P 43 0,599 | P58 0,523
P 44 0,401 P 59 0,402
P 45 0,675

Punto 39

P 39 P39
P31 |0,121 |P46 0,214

P32 0,081 [P 47 0,244
P33 0,333 P48 0,421
P34 0,176 |P 49 0,505
P35 0,161 |P 50 0,330
P36 0,134 |P51 0,652
P37 0,122 P52 0,260
P38 0,710 |P 53 0,368
P39 P 54 0,323
P 40 P55 0,536
P41 0,194 | P56 0,407
P42 0,164 |P57 0,474
P43 0,230 |P 58 0,356
P44 0,157 |P59 0,234
P45 0,862
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Punto 40

P 40 P 40
P31 |0,028 |P46 |0,238
P32 |-0,003 |P47 0,231
P33 |0,255 |P48 |0,382
P34 0,104 |P49 |0,467
P35 0,189 |P50 0,305
P36 |0,048 |P51 |0,624
P37 |0,057 |P52 |0279
P38 |0,654 |P53 |0358
P39 P54 0,289
P41 0,227 |P56 |0405
P42 |0,106 |P57 |0,460
P43 |0,140 |P58 |0,335
P44 |0,095 |P59 0,186
P45  |0,809

Punto 41

P 41 P41
P31 0,048 |P46 |0,939
P32 |0,176 |P47 |0,658
P33 0,066 |P48 0,301
P34 |0016 |P49 0,280

[ [ECEE
P36 |-0,017 [P51 |0,252
P37 |0,057 |P52 |0,842
P38 0238 |P53 0,565
P39 0,194 |P54 |0,408
P40 0227 |P55 |0,428
P42 0304 |P57 0,302
P43 0,087 |P58 0,425
P44 0,196 |P59 0,004
P45 0,251
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Punto 42

P42 P 42
P 31 0,664 |P46 0,369
P32 0,633 P 47 0,548
P33 0,707 | P48 0,528
P 34 0,778 P 49 0,421
P 35 0,321 P50 0,532
P36 0,709 |P51 0,161
P 37 0,790 |P 52 0,286
P 38 0,393 P53 0,333
P 39 0,164 |P54 0,319
P 40 0,106 |P55 0,217
P41 0,304 P 56 0,298
P 42 P57 0,277
P 43 P 58 0,353
P 44 P 59 0,746
P 45 0,177

Punto 43

P 43 P 43
P31 |0,886 |P46 |0,134
P32 0,787 P47 0,311
P33 P 48 0,649
P34 0,891 P 49 0,493
P 35 0,068 P 50 0,473
P36 0,905 |[P51 |0,160
P 37 0,841 P52 0,097
P 38 0,599 |P53 0,319
P 39 0,230 |P54 0,336
P 40 0,140 P55 0,255
P41 0,087 P 56 0,323
P42 0,813 P 57 0,304
P43 P 58 0,386
P44 0,874 |P 59 0,733
P 45 0,192

TESIS DOCTORAL
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Punto 44

P 44
P31 0,249
P32 0,475
P33 0,599
P34 0,482
P35 0,588
P36 0,167
P37 0,189
P 38 0,380
P 39 0,406
P 40 0,244
P41 0,345
P42 0,324
P43 0,434
P 44 0,779
P 45

Punto 45

P 45 P 45

P 31 0,024 | P46 0,289
P32 -0,016 | P47 0,335
P33 0,305 | P48 0,530
P34 0,120 | P49 0,689
P 35 0,220 | P50 0,442
P 36 0,054 |P51 0,858
P 37 0,062 |P52 0,266
P 38 0,675 |P53 0,477
P40 0,809 |P55 0,695
P41 0,251 P 56 0,600
P42 0,177 |P57 0,697
P43 0,192 |P 58 0,488
P44 0,179 | P59 0,234
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Punto 46

P 46 P 46
P 31 0,065 |P46

P32 0,187 |P47 0,770
P33 0,124 | P48 0,381
P34 0,040 |P49 0,355
P35 0,932 | P50 0,512
P 36 -0,003 | P51 0,289
P37 0,082 |P52 0,915
P 38 0,287 | P53 0,616
P 39 0,214 | P54 0,417
P 40 0,238 |P55 0,490
ol [ P s[04
P42 0,369 | P57 0,379
P43 0,134 | P58 0,467
P 44 0,249 | P59 0,013
P 45 0,289

Punto 47

P 47 P 47
P31 |0,078 |P46 0,770
P32 |0,153 |P47
P33 [0309 |P48 |0,683
P34 [0,088 |P49 0,630
P35 |0,651 |P50
P36 |0,032 |P51 |0312
P37 0,103 |P52 |0,691
P38 |0378 |P53 0,852
P39 |0244 |P54 0,682
P40 |0231 |P55 0,640
P41 |0,658 |P56 |0,660
P42 |0548 |P57 0,612
P43 |0311 |P58 |0,724
P44 |0475 |P59 |0,055
P45 0335
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Punto 48

P 48 P48
P31 [0339 |[P46 |0,381
P32 [0284 [P47 [0,683
P33 |0,686 |P48
P34 |0352 |P49
P35 [0257 [P50 [0,889
P36 |0330 |P51 |0512
P37 [0280 |[P52 0332
P38 |0,716 |P53 |0,842
P39 [0421 |[P54 [0,800
P40 (0382 |[P55 0,778
P41 [0301 |P56 [0814
P42 [0528 [P57 [0,807
P43 [0,649 |P58 |0,902
P44 [0599 |[P59 |0279
P45 (0,530

Punto 49

P49 P 49
P31 |0,170 |P46 |0355
P32 |0,116 |P47 [0,630
P33 [0615 |P48 [0,923
P34 (0229 [P49 |00
P35 [0239 [P50 [0816
P36 |0,178 |P51 |0,675
P37 |0,151 |P52 0306
P38 |0,716 |P53 |0,778
P39 [0505 |[P54 |0,745
P40 |0467 |P55 |0813
P41 |0280 |P56 |0,880
P42 |0421 |P57
P43 [0493 [P58 [0,840
P44 0482 |[P59 0227
P45 [0,689

TESIS DOCTORAL
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Punto 50

P 50 P 50

P31 |0,124 |P46 |0,512
P32 [0,100 |P47 [0,871
P33 [0,500 |P48 0,889
P34 |0226 |P49 |0816
P35 |0389 |P50
P36 |0,142 |[P51 |0,410
P37 |0,195 |P52 |0,488
P38 |0524 |PS53
P39 [0330 |P54 |0,885
P40 [0,305 |P55 |0,758
P41  |0425 |P56 0,769
P42 [0532 |P57 |0,755
P43 |0473 |P58 0,918
P44 0588 |P59 0,188
P45 |0,442

Punto 51

P51 P51
P31  |0,001 |P46 |0,289
P32 [-0,037 |P47 |0,312
P33 0257 |P48 |0,512
P34 0,077 |P49 |0,675
P35 [0,194 |P50 0,410
P36 |0,026 |P5l
P37 [0022 |P52 0,254
P38 |0,506 |P53 0,454
P39 0,652 |P54 0,394
P40 |0,624 |P55 |0,751
P41  |0252 |P56 0,682
P42  |0,161 |P57 |0,787
P43  |0,160 |P58 0,461
P44 0,167 |P59 0,186
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Punto 52

P52 P52
P 31 0,031 P 46
P32 0,126 | P47 0,691
P33 0,098 | P48 0,332
P 34 0,010 |P49 0,306
P 35 0,829 | P50 0,488
P36 -0,029 | P51 0,254
P 37 0,042 |P52
P 38 0,250 |P53 0,594
P 39 0,260 |P 54 0,458
P 40 0,279 P55 0,444
P41 0,842 P 56 0,347
P 42 0,286 P57 0,334
P 43 0,097 P 58 0,471
P 44 0,189 |P59 -0,030
P 45 0,266

Punto 53

P53 P53
P 31 0,022 P 46 0,616
P32 0,032 P47 0,852
P33 0,359 | P48 0,842
P34 0,056 | P49 0,778
P 35 0,492 P 50
P 36 0,004 |P51 0,454
P37 0,018 |P52 0,594
P 38 0,533 P53
P39 0,368 | P54 0,889
P40 0,358 P55 0,819
P41 0,565 P 56 0,765
P42 0,333 P57 0,754
P43 0,319 | P58 0,925
P44 0,380 | P59 0,022
P 45 0,477

TESIS DOCTORAL
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Punto 54

P 54 P 54
P31 [0,025 |[P46 [0417
P32 0,002 [P47 [0,682
P33 [0371 |[P48 [0,800
P34 [0,086 [P49 [0,745
P35 0,355 [P50 [0,885
P36 0,036 [P51 [0,394
P37 0,041 [P52 [0458
P38 0459 [P53 [0,889
P39 [0,323 |[P54
P40 0,289 [P55 [0,752
P41 [0408 [P56 [0,697
P42  [0319 [P57 [0,702
P43 0,336 |P58
P44 0,406 [P59 [0,057
P45 0,437

Punto 55

P55 P 55
P31 [0,024 |[P46 [0,490
P32 (0,010 [P47 [0,640
P33 0,368 |[P48 [0,778
P34 0,060 [P49 [0813
P35 [0382 [P50 [0,758
P36 (0,018 [P51 [0,751
P37 0,024 |[P52 [0,444
P38 0,612 [P53 [0819
P39 0,536 |[P54 [0,752
P40 [0530 [P55 |
P41  [0,428 |P 36
P42 |0217 |P57 |
P43 0,255 |[P58 [0,789
P44 (0244 [P59 [0,074
P45 0,695

TESIS DOCTORAL
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Punto 56

P 56 P 56
P 31 0,036 P 46 0,411
P32 0,014 P47 0,660
P33 0,448 | P48 0,814
P34 0,071 P 49 0,880
P35 0,295 | P50 0,769
P 36 0,025 |P51 0,682
P37 0,021 P52 0,347
P 38 0,512 |P53 0,765
P39 0,407 |P 54 0,697
P 40 0,405 P55 0,894
P41 0,321 P 56
P42 0,298 P57
P 43 0,323 P 58 0,791
P 44 0,345 P 59 0,038
P 45 0,600

Punto 57

P57 P57
P 31 0,020 P 46 0,379
P32 -0,020 | P47 0,612
P33 0,446 P 48 0,807
P34 0,090 |P49 0,928
P 35 0,261 P50 0,755
P 36 0,030 P51 0,787
P37 0,026 P52 0,334
P 38 0,577 P53 0,754
P 39 0,474 |P 54 0,702
P 40 0,460 |P 55 0914
P41 0,302 P 56
P42 0,277 P57
P43 0,304 |P58 0,769
P44 0,324 P 59 0,117
P 45 0,697

TESIS DOCTORAL
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Punto 58

P 58 P 58
P1 0,038 | P46 0,467
P2 0,013 P47 0,724
P3 0,436 |P48 0,902
P4 0,087 | P49 0,840
PS5 0,375 | P50 0,918
P6 0,035 P51 0,461
P7 0,033 P52 0,471
P8 0,523 P 53
P9 0,356 |P 54 0,949
P10 0,335 |P55 0,789
P11 0,425 P 56 0,791
P12 0,353 P57 0,769
P13 0,386 P 58
P14 0,434 P 59 0,048
P15 0,488

Punto 59

P 59 P 59
Pl 0,680 |P46 0,013
P2 0,550 P47 0,055
P3 0,618 |P48 0,279
P4 P 49 0,227
PS5 -0,006 | P50 0,188
P6 0,818 |P 51 0,186
P7 0,873 | P52 -0,030
P8 0,402 |P53 0,022
P9 0,234 P 54 0,057
P10 0,186 P55 0,074
P11 0,004 |P56 0,038
P12 0,746 P57 0,117
P13 0,733 |P 58 0,048
P14 0,779 | P 59 F
P15 0,234

TESIS DOCTORAL
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5.2.2 ANALISIS FACTORIAL EN LA PERIMETRIA AUTOMATIZADA

El test de Kolgomorov-Smirnov confirmoé que todas las variables analizadas en

este estudio se ajustaron a una distribucion normal.

Se realizaron diversos analisis factoriales de los 59 puntos umbral en funcion de

diferentes caracteristicas.

Analisis factorial de los valores absolutos de los puntos umbral medidos en

dB (sin incluir el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,751 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,786 para el andlisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero maximo de factores en 5, el Analisis factorial
determind 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asigné a cada uno de los 58 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
andlisis factorial fue de 87,3% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 84,1%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial reveld una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 10). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 19, 21, 22, 26, 27, 28 y 29; el factor 2 comprendio los

puntos 2, 5, 6, 7, 8, 10 y 13; el factor 3 incluy¢ los puntos 1, 3, 4, 11, 15 y 20; el factor
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4 estaba formado por los puntos 14, 23, 24 y 25; y el factor 5 comprendio los puntos 9

y 12 (figura 50).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 11). El factor 1 comprendi6 los puntos 31, 32, 33, 34,
36, 37,42, 43, 44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 38, 39, 40, 45, 48, 49, 51 y 57; el
factor 3 comprendio los puntos 47, 50, 52, 53, 54, 55, 56 y 58; el factor 4 estaba

formado por los puntos 35, 41 y 46 (figura 50).

Figura 49: Representacion de los puntos de la malla Top G1.
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Componente
1 2 3 4 5
Punto A 1 0,092 10,575 0,616 -0,031 0,346
Punto A 2 0,103 (0,871 0,311 0,171 0,053
Punto A 3 -0,068 10,233 0,824 0,151 0,131
Punto A 4 0,128 10,431 0,685 -0,009 10,452
Punto A 'S 0,167 0,566 0,547 -0,051 0,415
Punto A 6 0,155 (0,875 0,245 0,159 0,186
Punto A7 0,185 10,847 0,280 0,341 0,042
Punto A 8 0,143 (0,711 0,265 0,522 -0,082
Punto A 9 0,414 10,458 0,350 0,208 0,577
Punto A 10 0,377 {0,685 0,121 0,409 0,303
Punto A 11 0,023 10,214 0,867 0,180 0,131
Punto A 12 0,376 10,287 0,448 0,248 0,609
Punto A 13 0,374 10,596 0,108 0,581 0,199
Punto A 14 0,313 0,547 0,195 0,697 0,017
Punto A 15 0,053 10,121 0,910 0,076 -0,063
Punto A 16 0,705 0,203 0,153 0,302 0,472
Punto A 17 0,904 10,194 0,151 0,225 0,150
Punto A 18 0,849 |0,167 -0,006 10,374 0,236
Punto A 19 0,625 0,305 -0,031 10,518 0,347
Punto A 20 0,262 0,127 0,790 0,069 -0,048
Punto A 21 0,875 0,225 0,206 0,152 -0,045
Punto A 22 0,851 0,085 -0,047 10,308 0,210
Punto A 23 0,487 10,267 0,015 0,760 0,222
Punto A 24 0,337 10,194 0,132 0,858 0,056
Punto A 25 0,310 0,175 0,186 0,820 0,014
Punto A 26 0,915 0,165 0,208 0,130 0,076
Punto A 27 0,827 0,131 0,065 -0,034 |1-0,290
Punto A 28 0,848 0,000 0,068 0,231 0,100
Punto A 29 0,828 10,129 -0,027 10,409 0,247

TESIS DOCTORAL

Tabla 10: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los valores absolutos de umbral en dB sin tener en cuenta el punto central. El factor (columnas) con

mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto A31 10 853 0,044 0,269 0,270
Punto A32 10,773 -0,069 [0,056 0,306
Punto A33 10,650 0,532 0,278 -0,249
Punto A34 10,860 0,391 0,136 -0,092
Punto A35 10,122 0,115 0,259 0,862
Punto A36 |0 814 0,026 0,164 0,181
Punto A37 10,894 0,236 0,072 -0,005
Punto A38 | 0,345 0,850 0,197 -0,076
Punto A39 10,118 0,899 0,113 0,126
Punto A40 10,076 0,868 0,056 0,257
Punto A4l 10,117 0,187 0,258 0,883
Punto A42 10,757 0,147 0,483 0,124
Punto A43 10,760 0,458 0,334 -0,093
Punto A44 10 742 0,154 0,568 0,114
Punto A45 10,129 0,879 0,271 0,156
Punto A46 10,166 0,188 0,569 0,699
Punto A47  |(),328 0,196 0,809 0,195
Punto A48 10,459 0,620 0,512 -0,038
Punto A49 10,301 0,776 0,437 -0,051
Punto A50 | (433 0,190 0,808 0,114
Punto AS1 10,102 0,737 0,337 0,290
Punto A52 10,018 0,238 0,622 0,594
Punto A53  ]0,151 0,261 0,807 0,312
Punto A 54 0,245 0,242 0,836 0,152
Punto A55  ]0,132 0,582 0,614 0,270
Punto A56 | 0,140 0,547 0,669 0,221
Punto AS7 10,131 0,651 0,574 0,211
Punto A58 10,180 0,279 0,795 0,309
Punto A59 10 855 0,199 0,061 0,007

TESIS DOCTORAL

Tabla 11: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los valores absolutos de umbral en dB sin tener en cuenta el punto central. El factor (columnas) con

mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Figura 50. Regiones de puntos en los que el anélisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3 y 4 respectivamente).

219



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

Analisis factorial de los valores absolutos de los puntos umbral medidos en

dB (incluyendo el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,735 para el analisis factorial de
los puntos del hemicampo superior y un valor de 0,780 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méaximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asignd a cada uno de los 59 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 86,7% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 83,6%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 12). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 19, 21, 22, 26, 27, 28, 29 y 30; el factor 2 comprendio los
puntos 2, 5, 6, 7, 8, 10 y 13; el factor 3 incluyo los puntos 1, 3, 4, 11, 15 y 20; el factor
4 estaba formado por los puntos 14, 23, 24 y 25; y el factor 5 comprendio los puntos 9

y 12 (figura 51).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 13). El factor 1 comprendi6 los puntos 30, 31, 32, 33,
34, 36, 37,42, 43, 44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 38, 39, 40, 45, 48,49, 51 y 57;
el factor 3 comprendié los puntos 47, 50, 53, 54, 55, 56 y 58; el factor 4 estaba

formado por los puntos 35, 41, 46 y 52 (figura 51).
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Componente
1 2 3 4 5

Punto A 1 0,086 0,580 0,616 -0,036 0,338
Punto A 2 0,097 0,868 0,310 0,176 0,061
Punto A 3 -0,065 0,243 0,825 0,136 0,107
Punto A 4 0,118 0,438 0,686 -0,016 10,441
Punto A 5 0,154 0,568 0,546 -0,048 0,418
Punto A 6 0,142 0,873 0,245 0,166 0,196
Punto A7 0,174 0,844 0,280 0,348 0,053
Punto A 8 0,145 0,714 0,266 0,518 -0,089
Punto A9 0,366 0,454 0,350 0,232 0,608
Punto A10 10,347 0,684 0,121 0,424 0,322
Punto A 11 0,027 0,221 0,869 0,168 0,113
Punto A 12 10,333 0,289 0,448 0,262 0,625
Punto A 13 0,346 0,595 0,109 0,594 0,214
Punto A 14 10,295 0,548 0,197 0,703 0,024
Punto A 15 0,046 0,115 0,909 0,084 -0,046
pmoAls [0656 [0.195 |0.152 |0337 |0.523
Punto A17 10,876 0,183 0,148 0,265 0,215
Punto A 18 10 817 0,161 -0,007 10,408 0,287
Punto A19 10,588 0,304 -0,031 0,540 0,376
Punto A20 10,252 0,116 0,788 0,086 -0,013
Punto A 21 0,861 0,211 0,203 0,192 0,023
PmoA22 [0833 [0,083 [-0,048 [0334 [0.250
Punto A 23 0,444 0,265 0,016 0,780 0,246
Punto A 24 0,303 0,193 0,135 0,871 0,070
Punto A 25 0,288 0,178 0,188 0,825 0,018
Punto A26 10,894 0,152 0,204 0,171 0,144
Punto A27 10,851 0,126 0,060 -0,011 -0,246
Punto A28 10 829 -0,009 10,066 0,264 0,157
Punto A29 10,804 0,127 -0,028 0,435 0,287
PmoA30 [0858 [0.120 [0.052 [0.032 |-0.053

Tabla 12: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los valores absolutos de umbral en dB teniendo en cuenta el punto central. El factor (columnas) con
mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto A30 10,831 0,044 0,048 0,191
Punto A31 10,857 0,059 0,284 0,249
Punto A32 10,797 -0,058 (0,059 0,290
Punto A33 10,615 0,544 0,312 -0,275
Punto A34 10,841 0,405 0,170 -0,128
Punto A35 10,126 0,115 0,261 0,843
Punto A36 10,828 0,040 0,169 0,169
Punto A37 10,878 0,250 0,111 -0,048
Punto A38 10316 0,857 0,210 -0,087
Punto A39 10,106 0,900 0,106 0,128
Punto A40 10,074 0,868 0,042 0,262
Punto A4l 10,131 0,186 0,251 0,873
Punto A42 10,726 0,162 0,521 0,091
Punto A43  |0,726 0,473 0,371 -0,125
Punto A44 10,713 0,171 0,598 0,090
Punto A45 10,113 0,882 0,262 0,164
Punto A46 10,164 0,191 0,567 0,696
Punto A47 10,296 0,207 0,824 0,193
Punto A48 10,427 0,632 0,525 -0,042
Punto A49 10,267 0,785 0,445 -0,051
Punto A50 10,396 0,204 0,828 0,108
Punto AS1 10,100 0,741 0,315 0,310
Punto A52 10,025 0,238 0,602 0,614
Punto AS53 10,145 0,267 0,791 0,339
Punto A 54 0,225 0,252 0,830 0,173
Punto AS5 10,127 0,588 [0,589  [0,300
Punto A56 10,129 0,554 0,651 0,247
Punto AS7 10,118 0,658 0,556 0,236
Puno AS8 10,175 0,286 (0,778  [0,336
Punto A 59 10 850 0,213 0,087 -0,025

TESIS DOCTORAL

Tabla 13: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los valores absolutos de umbral en dB teniendo en cuenta el punto central. El factor (columnas) con

mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Figura 51. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los valores absolutos de los puntos umbral medidos en

apostilbios (sin incluir el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,803 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,774 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asigné a cada uno de los 58 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 84,5% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,7%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 14). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 9, 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28 y 29; el factor 2 comprendi6 los
puntos 2, 6, 7, 8, 10, 13, 14 y 19; el factor 3 incluyo los puntos 1, 3, 4, 5, 11 y 12; el
factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendi6 los puntos 15

y 20 (figura 52).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 15). El factor 1 comprendi6 los puntos 31, 32, 33, 34,
36,37,42 , 43,44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56, 57
y 58; el factor 3 comprendio los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado por

los puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 52).
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Componente
1 2 3 4 5
Puntol 0,225 0,459 0,741 0,026 0,148
Punto2 0,108 0,776 0,301 0,069 0,232
Punto3 -0,027 10,112 0,830 0,028 0,271
Punto4 0,152 0,252 0,868 0,060 0,106
Punto> 0,294 0,273 0,756 0,072 -0,022
Punto6 0,141 0,910 0,231 0,038 0,207
Punto?7 0,166 0,889 0,188 0,100 0,300
Punto8 0,061 0,742 0,191 0,342 0,293
P9 10599 0,384 [0,578 0,126  |-0,140
Puntol0 10,166 0,901 0,202 0,061 -0,090
Puntoll  1.0,049 10,114 0,785 0,061 0,400
Puntol2 10,459 0,307 0,720 0,174 -0,150
Puntol3 10,158 0,891 0,227 0,226 -0,088
Puntol4 10,146 0,728 0,306 0,458 0,110
Puntol5 1-0,032 0,091 0,422 0,008 0,801
Puntol6 10,696 0,405 0,352 0,193 -0,124
punol7 10,904 0,174 [0,252 |-0,015 |0,012
Punol8 10,807 0,283 0,067 0368 [-0,056
Puntol9 1,485 0,668 0,074 0,281 -0,208
Punto20 10,055 0,209 0,111 0,048 0,834
P2l 10,928 10,120 |0,216 |-0,015 |0,064
Punto22 10,886 0,118 0,016 0,314 -0,007
Punto23 10,438 0,599 0,074 0,477 -0,215
Punto24 10,204 0,368 0,144 0,826 0,049
Punto25 0,225 0,237 0,086 0,863 0,058
Puno26 0,916 |0,134 0,165 |-0,032 [0,033
Punto27 10,872 0,074 0,113 -0,072 10,039
Puno28  [0,751 |-0,009 |-0,047 0347  [0,099
Punto29 10,753 0,191 -0,057 10,476 -0,039

TESIS DOCTORAL

Tabla 14: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los valores absolutos de umbral en apostilbios sin tener en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto3l 0,929 [-0,037 [0,023  [0,030
Punto32 10,848 -0,080 10,177 -0,011
Punto33 | 0,798 |0415 [-0,082 0,198
Punto34 10,971 0,028 -0,039 10,082
Punto35 10,033 0,161 0,943 0,074
Punto36 10,975 -0,028 1-0,057 (0,048
Punto37 10,955 -0,026 10,030 0,026
Punto38 10,446 0,407 0,070 0,629
Punto39 10,116 0,171 0,095 0,912
Punto40 10,035 0,149 0,131 0,901
Punto41 0,032 0,204 0,933 0,108
Puntod2 10,815 0,300 0,266 -0,032
Puntod3 10,922 0,333 -0,020 10,058
Punto44 |0 830 0,401 0,109 -0,052
Punto45S 10,036 0,366 0,090 0,876
punod6 10,057 (0,281  [0,934  [0,113
Puntod7 10,117 0,693 0,606 0,010
Punods 10,348 0,869  |0,089  [0,238
Punto49  1(),198 0,846 0,045 0,406
Punto50 10,199 0,903 0,273 0,081
Punto51 1-0,008 0,420 0,066 0,750
Punto52 10,012 [0,257 0,883  [0,128
Puntos3 | 0,028 0,860 0,396 0,158
Punto54 10,049 0,870 0,222 0,098
Punto55  1-0,006 |0,763 0,224 0,484
Punto56 10,028 0,844 0,114 0,339
Punto57 10,025 0,821 0,076 0,446
Punto58 10,061 0,919 0,224 0,145
Puntos9 10,851 |-0,013 |[-0,055 [0,192

TESIS DOCTORAL

Tabla 15: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los valores absolutos de umbral en apostilbios sin tener en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Figura 52. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividié el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).

227



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

Analisis factorial de los valores absolutos de los puntos umbral medidos en

apostilbios (incluyendo el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,801 para el analisis factorial de
los puntos del hemicampo superior y un valor de 0,783 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méaximo de factores en 5, el Anélisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asignd a cada uno de los 59 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 82,6% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,3%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 16). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28, 29 y 30 ; el factor 2 comprendid los
puntos 2, 6, 7, 8, 10, 13, 14, 19 y 23; el factor 3 incluy6 los puntos 1, 3,4, 5,9, 11y
12; el factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendi6 los

puntos 15 y 20 (figura 53).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 17). El factor 1 comprendi6 los puntos 30, 31, 32, 33,
34, 36, 37,42, 43,44 y 59; el factor 2 incluyo los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56,
57 y 58; el factor 3 comprendio los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado

por los puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 53)
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Componente
1 2 3 4 5
Puntol 0,212 0,466 0,740 0,028 0,147
Punto2 0,097 0,780 0,298 0,067 0,235
Punto3 -0,041 |[0,111 0,833 0,029 0,265
Punto4 0,142 0,256 0,864 0,055 0,112
Punto5 0,276 0,281 0,756 0,078 -0,025
Punto6 0,125 0,913 0,233 0,043 0,203
Punto?7 0,150 0,893 0,190 0,105 0,296
Punto8 0,043 0,742 0,189 0,340 0,299
Panod 10567 10396 0,589 |0,154 |-0,161
Punto10 10,139 0,903 0,205 0,072 -0,096
Puntoll  1.0,054 10,113 0,786 0,056 0,400
Punto12 10,429 0,315 0,727 0,193 -0,162
Puntol3 10,126 0,892 0,228 0,235 -0,091
Puntol4 10,113 0,729 0,307 0,463 0,111
Puntol5  1-0,031 0,092 0,432 0,012 0,785
Punol6 10660 0418 0370 |0231  [-0,153
puniol7 |0,885 0,192 [0,274 0,029  |-0,027
Punol8 10777 10,299 |0,084  |0,405  [-0,082
Puntol9 10,443 0,675 0,087 0,312 -0,230
Punto20 10,070 0,213 0,115 0,043 0,829
Punto21 10,915 0,139 0,237 0,028 0,027
Puno22 10877 0,134 0,028 0343  |-0,024
Punto23 10,392 0,604 0,085 0,505 -0,230
Punto24 10,165 0,369 0,146 0,833 0,053
Punto25 10,191 0,238 0,086 0,867 0,066
Puno26 10902 0,153 0,187 |0,012  [-0,005
Puno27 10,868 0,092 [0,131 |-0,034 |0,006
Puno28 10743 0,007 |-0,036 |0372 [0,083
Punto29 10,728 0,205 -0,044 10,506 -0,058
Punto30  1() 573 -0,045 1-0,040 [-0,075 0,119

TESIS DOCTORAL

Tabla 16: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los valores absolutos de umbral en apostilbios sin tener en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto30 10,859 -0,058 10,113 -0,003
Punto31 10,934 -0,026 10,017 0,032
Punto32 0,860 -0,073 0,174 -0,008
Punto33 10,789 0,426 -0,091 10,200
Punto34 10,967 0,044 -0,050 0,084
Punto35 10,039 0,164 0,942 0,073
Punto36 10,977 -0,016 |-0,065 (0,051
Punto37  |0,952 |-0,011 [0,019 0,028
Punto38  1(),439 0,414 0,066 0,630
Punto39 10,111 0,175 0,093 0,912
Punto40 10,030 0,152 0,129 0,901
Puntodl 10,037 (0,208 |0,932 |0,107
Puntod2 10,808 0,315 0,255 -0,031
Puntod3 10,915 0,347 -0,031 0,060
Puntod4 10,818 0,417 0,096 -0,051
Punto45 10,030 0,368 0,089 0,875
Puntod6 10,061 0,285 0,933 0,112
punod?  [0,112  [0,696 [0,603  [0,009
Puntods 10,336  [0,874 0,084 0,238
Punto49  1(),187 0,849 0,042 0,406
Punto50 10,187 0,908 0,268 0,080
PuntoS1 1.0,012 0,420 0,067 0,749
Punto52 0,016 0,260 0,882 0,127
Punto53 10,019 0,862 0,394 0,157
Puntos4 10,038 [0872  [0,219 0,097
Punto55  1-0,011 0,761 0,225 0,483
Punto56 1,021 0,842 0,114 0,338
Puntos7 10,017 0,820 0,076 0,446
Punto58 10,049 0,921 0,221 0,143
Punto39 10,842 0,003 -0,067 0,194

TESIS DOCTORAL

Tabla 17: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los valores absolutos de umbral en dB sin tener en cuenta el punto central. El factor (columnas) con

mayor carga sobre la variable (filas) es remarcado en negrita.
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Figura 53. Regiones de puntos en los que el anélisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3 y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral medidos en

apostilbios (sin incluir el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,803 para el analisis factorial de
los puntos del hemicampo superior y un valor de 0,774 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asigné a cada uno de los 58 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 84,5% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,8%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 18). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 9, 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28 y 29; el factor 2 comprendi6 los
puntos 2, 6,7, 8, 10, 13, 14, 19 y 23; el factor 3 incluy¢ los puntos 1, 3,4, 5, 11 y 12; el
factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendi6 los puntos 15

y 20 (figura 6).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 19). El factor 1 comprendi6 los puntos 31, 32, 33, 34,
36,37, 42,43,44 y 59; el factor 2 incluyo los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56,57 y
58; el factor 3 comprendio los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado por

los puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 54).
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Componente

1 2 3 4 5

Punto E1 0,225 0,459 0,741 0,026 0,148
Punto E2 0,108 0,776 0,301 0,069 0,232
Punto E3 -0,027 |0,112 0,830 0,028 0,271
Punto E4 0,152 0,252 0,868 0,060 0,106
Punto ES 0,294 0,273 0,756 0,072 -0,022
Punto E6 0,141 0,910 0,231 0,038 0,207
Punto E7 0,166 0,889 0,188 0,100 0,300
Punto E8 0,061 0,742 0,191 0,342 0,293
pantoE9  |0599 0,384 0,578 0,126  |-0,140
Punto E10 10,166 0,901 0,202 0,061 -0,090
Punto EI1 10,049 |0,114 0,785 0,061 0,400
Punto E12 10,459 0,307 0,720 0,174 -0,150
Punto EI3 1 (,158 0,891 0,227 0,226 -0,088
Punto E14 10,146 0,728 0,306 0,458 0,110
Punto E15 10,032 ]0,091 0,422 0,008 0,801
Punto E16 10,696 0,405 0,352 0,193 -0,124
PanoE17 10,904 0,174 0252 |-0,015 [0,012
Punto EI8 10,807 0,283 0,067 0,368 -0,056
Punto E19 1,485 0,668 0,074 0,281 -0,208
Punto E20 10,055 0,209 0,111 0,048 0,834
Punto E21 10,928 0,120 0,216 -0,015 0,064
Punto E22 0,886 0,118 0,016 0,314 -0,007
Punto E23 1,438 0,599 0,074 0,477 -0,215
Punto E24 10,204 0,368 0,144 0,826 0,049
Punto E25 | 0,225 0,237 0,086 0,863 0,058
Punto E26 10,916 0,134 0,165 -0,032 10,033
Punto E27 10,872 0,074 0,113 -0,072 10,039
PunoE28 10751  |-0,009 [-0,047 [0,347  |0,099
PunoE29 10,753 |0,191  [-0,057 [0,476  [-0,039

Tabla 18: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbral en apostilbios sin tener en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto E31 0,929 -0,037 10,023 0,030
PuntoE32 10,848 |-0,080 |0,177 |-0,011
Punto E33 10,798 0,415 -0,082 10,198
Punto E34 10,971 0,028 -0,039 10,082
Punto E35 10,033 0,161 0,943 0,074
Punto E36 10,975 -0,028 1-0,057 0,048
Punto E37 | 0,955 -0,026 10,030 0,026
PntoE38 10446 |0407 0,070 0,629
Punto E39 10,116 0,171 0,095 0,912
Punto E40 10,035 0,149 0,131 0,901
Punto E41 0,032 0,204 0,933 0,108
Punto E42 10,815 0,300 0,266 -0,032
Punto E43 10,922 0,333 -0,020 0,058
PunoE44 0,830 |0401 [0,109 |-0,052
Punto E45 10,036 0,366 0,090 0,876
Punto E46 ] 0,057 0,281 0,934 0,113
Punto E47 10,117 0,693 0,606 0,010
Punto E48 0,348 0,869 0,089 0,238
Punto E49 10,198 0,846 0,045 0,406
Punto ES0 10,199 0,903 0,273 0,081
Punto E51 -0,008 10,420 0,066 0,750
Punto E52 10,012 0,257 0,883 0,128
Puno E53 10,028 |0,860 0,396 {0,158
Punto E54 10,049 0,870 0,222 0,098
Puno E55 1.0,006 0,763 0,224 | 0,484
Punto ES6 10,028 0,844 0,114 0,339
Punto E57 0,025 0,821 0,076 0,446
Punto ES8 10,061 0,919 0,224 0,145
Punto ES9 10,851 -0,013 -0,055 10,192

TESIS DOCTORAL

Tabla 19: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbral en apostilbios sin tener en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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2
<

Figura 54. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3 y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral medidos en

apostilbios (incluyendo el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,801 para el analisis factorial de
los puntos del hemicampo superior y un valor de 0,783 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asignd a cada uno de los 59 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 82,6% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 83,6%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 20). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28, 29 y 30 ; el factor 2 comprendid los
puntos 2, 6, 7, 8, 10, 13, 14, 19 y 23; el factor 3 incluy6 los puntos 1, 3, 4,5, 9, 11y
12; el factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendi6 los

puntos 15 y 20 (figura 55).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 21). El factor 1 comprendi6 los puntos 30, 31, 32, 33,
34, 36, 37, 42, 43, 44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56,
57 y 58; el factor 3 comprendio los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado

por los puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 55).
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Componente
1 2 3 4 5
Punto E1 0,212 0,466 0,740 0,028 0,147
Punto E2 0,097 0,780 0,298 0,067 0,235
Punto E3 -0,041 0,111 0,833 0,029 0,265
Punto E4 0,142 0,256 0,864 0,055 0,112
Punto E5 0,276 0,281 0,756 0,078 -0,025
Punto E6 0,125 0,913 0,233 0,043 0,203
Punto E7 0,150 0,893 0,190 0,105 0,296
Punto E8 0,043 0,742 0,189 0,340 0,299
Punto E9 0,567 0,396 0,589 0,154 -0,161
Punto E10 10,139 0,903 0,205 0,072 -0,096
Punto E11 -0,054 0,113 0,786 0,056 0,400
Punto E12° 10,429 0,315 0,727 0,193 -0,162
Punto E13 0,126 0,892 0,228 0,235 -0,091
Punto E14 10,113 0,729 0,307 0,463 0,111
Punto E15 -0,031 0,092 0,432 0,012 0,785
PunoEl6 10,660 [0,418 0,370 |0,231  [-0,153
Punto E17 0,885 0,192 0,274 0,029 -0,027
Punto E18 10,777 0,299 0,084 0,405 -0,082
Punto E19 0,443 0,675 0,087 0,312 -0,230
Punto E20 10,070 0,213 0,115 0,043 0,829
Punto E21 0,915 0,139 0,237 0,028 0,027
Punto E22 | (0,877 0,134 0,028 0,343 -0,024
Punto E23 0,392 0,604 0,085 0,505 -0,230
Punto E24 10,165 0,369 0,146 0,833 0,053
Punto E25 0,191 0,238 0,086 0,867 0,066
PuntoE26 10,902 [0,153 |0,187 0,012  [-0,005
Punto E27 0,868 0,092 0,131 -0,034 0,006
Punto E28 10,743 0,007 -0,036 0,372 0,083
Punto E29 0,728 0,205 -0,044 0,506 -0,058
Punto E30 10,573 -0,045 1-0,040 [-0,075 0,119

TESIS DOCTORAL

Tabla 20: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbral en apostilbios teniendo en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.

237



Omar Abou-Hinin Rayward

Componente
1 2 3 4
Punto E31 10,934 -0,026 10,017 0,032
PunoE32 10860 |-0,073 |0,174  |-0,008
Punto E33 10,789 0,426 -0,091 0,200
Punto E34 10,967 0,044 -0,050 10,084
Punto E35 10,039 0,164 0,942 0,073
Punto E36 10,977 -0,016 |-0,065 0,051
Punto E37 10,952 -0,011 0,019 0,028
P38 0,439 |0414 |0,066 0,630
Punto E39 10,111 0,175 0,093 0,912
Punto E40 10,030 0,152 0,129 0,901
Punto E41 10,037 0,208 0,932 0,107
panoE42 10,808 0,315 [0,255 |-0,031
Puno E43 10,915  [0,347  |-0,031 |0,060
PunoE44 10818 0,417 [0,096  [-0,051
Punto E45 10,030 0,368 0,089 0,875
Punto E46 10,061 0,285 0,933 0,112
Punto E47 10,112 0,696 0,603 0,009
Punto E48 10,336 0,874 0,084 0,238
Puno E49 10,187 0,849  [0,042  [0,406
PuntoES0 10,187 10,908 0,268 0,080
Punto E51 -0,012 (0,420 0,067 0,749
Punto ES2 10,016 0,260 0,882 0,127
PunoEs3 10,019 0,862 [0,394 0,157
Punto E54 10,038 0,872 0,219 0,097
Punto ES51.0,011 0,761 0,225 0,483
Punto ES6 10,021 0,842 0,114 0,338
Punto E57 0,017 0,820 0,076 0,446
Punto ES8 10,049 0,921 0,221 0,143
Punto E59 0,842 0,003 -0,067 0,194
PunoE30 0,859 |-0,058 [0,113  |-0,003

TESIS DOCTORAL

Tabla 21: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbral en apostilbios teniendo en cuenta el punto central. El factor
(columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Figura 55. Regiones de puntos en los que el anélisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral ajustados por edad

medidos en dB (sin incluir el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,739 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,779 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méaximo de factores en 5, el Anélisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asigné a cada uno de los 58 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 86,7% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 83,6%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 22). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 19, 21, 22, 26, 27, 28 y 29; el factor 2 comprendio los
puntos 2, 5, 6, 7, 8, 10 y 13; el factor 3 incluyo los puntos 1, 3, 4, 11, 15 y 20; el factor
4 estaba formado por los puntos 14, 23, 24 y 25; y el factor 5 comprendié los puntos 9

y 12 (figura 56).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 23). El factor 1 comprendio los puntos 31, 32, 33, 34,
36, 37,42, 43,44 y 59; el factor 2 incluyo los puntos 47, 50, 52, 53, 54, 55, 56 y 58; el
factor 3 comprendio los puntos 38, 39, 40, 45, 48, 49, 51 y 57; el factor 4 estaba

formado por los puntos 35, 41 y 46 (figura 56).
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Componente

1 2 3 4 5

Punto C 1 0,065 0,587 0,593 -0,045 10,354
Punto C2 0,083 0,876 0,296 0,164 0,058
punoC3  |.0,000 [0,247 |0,809 |0,144 |0,128
Punto C 4 0,100 0,436 0,669 -0,022 10,467
Punto C5 0,160 0,576 0,527 -0,064 10,426
Punto C 6 0,130 0,879 0,228 0,153 0,196
Punto C7 0,166 0,852 0,271 0,339 0,045
Punto C 8 0,116 0,719 0,246 0,520 -0,090
Punto C9 0,398 0,448 0,336 0,204 0,601
Punto C10 10,356 0,687 0,099 0,413 0,314
PunoC11 0,012  [0,219 |0,863 |0,172 |0,140
Punto C 12 10,356 0,273 0,437 0,245 0,633
Punto C13 10,353 0,599 0,095 0,589 0,197
Punto C 14 10,290 0,552 0,179 0,704 0,012
Punto C15 10,032 0,108 0,911 0,065 -0,042
Punto C16 10,692 0,179 0,134 0,304 0,500
Punto C17 10,907 0,171 0,132 0,226 0,165
Punto C18 10,846 0,163 -0,023 10,378 0,238
PunoC19 0,609 [0,296 [-0,053 10,529 |0,355
Punto C20 10,255 0,127 0,788 0,057 -0,031
Punto C21 10,878 0,207 0,194 0,147 -0,039
Punto C22 10,845 0,075 -0,066 10,310 0,211
Punto C23 10,467 0,259 0,001 0,773 0,223
Punto C24 10,321 0,184 0,124 0,865 0,058
Punto C25 10,294 0,164 0,173 0,824 0,019
Punto C26 10,920 0,130 0,192 0,124 0,095
Punto C27 10,818 0,100 0,036 -0,050 |-0,308
Punto C28 10,856 0,006 0,057 0,228 0,100
Punto C29 10,822 0,123 -0,047 10,414 0,249

Tabla 22: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en dB sin tener en cuenta el punto
central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en
negrita.

241



Omar Abou-Hinin Rayward

Componente
1 2 3 4
Punto C31 10,854 0,269 0,030 0,252
Punto C32 10,766 0,044 -0,087 10,289
PuntoC33 10,638 [0,275 |0,534  |-0,269
Punto C34 10,855 0,129 0,391 -0,117
Punto C35 10,091 0,260 0,104 0,865
Punto C36 10,810 0,159 0,011 0,155
PunoC37 10,892  [0,061 0,232  [-0,020
Punto C38 10,332 0,194 0,854 -0,085
Punto C39 10,106 0,113 0,898 0,121
Punto C40 10,060 0,052 0,869 0,250
Punto C41 10,090 0,253 0,180 0,888
Punto C42 10,755 0,485 0,139 0,114
PuntoC43 10,754 [0,332  [0,460 |-0,111
Punto C44 10,739 0,575 0,146 0,102
Punto C45 10,118 0,273 0,877 0,146
Puno C46 10,157 |0,575 |0,187 0,693
Punto C47 10,318 0,815 0,191 0,187
Punto C48 10,448 0,515 0,621 -0,050
Punto C49 1,287 0,439 0,777 -0,062
Puno C50 10,424 0,815 [0,183  [0,105
Punto CS1 10,092 0,333 0,743 0,281
Punto €52 10,015 0,633 0,247 0,583
Punto €53 10,140 0,812 0,265 0,299
Punto C54 10,230 0,842 0,237 0,142
Punto €55 10,119 0,609 0,581 0,271
Punto C56 10,126 0,671 0,546 0,217
Punto C57 10,118 0,569 0,652 0,209
Punto C58 10,173 0,804 0,285 0,292
panoCs9 10,849 (0,049 0,195 [-0,017

TESIS DOCTORAL

Tabla 23: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en dB sin tener en cuenta el punto
central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en

negrita.
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Figura 56. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral ajustados por edad

medidos en dB (incluyendo el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,720 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,773 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méaximo de factores en 5, el Anélisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asignd a cada uno de los 59 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 86,1% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 83,04%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 24). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 19, 21, 22, 26, 27, 28, 29 y 30; el factor 2 comprendio los
puntos 1, 2,5, 6,7, 8, 10 y 13; el factor 3 incluy6 los puntos 14, 23, 24 y 25 el factor 4
estaba formado por los puntos 3, 4, 11, 15y 20; y el factor 5 comprendio los puntos 9

y 12 (figura 57).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 25). El factor 1 comprendi6 los puntos 30, 31, 32, 33,
34, 36, 37, 42, 43, 44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 38, 39, 40, 45, 48, 49, 51,55 y
57; el factor 3 comprendio los puntos 47, 50, 52, 53, 54, 56 y 58; el factor 4 estaba

formado por los puntos 35, 41 y 46 (figura 57).
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Componente
1 2 3 4 5
Punto C 1 0,060 0,596 -0,052 {0,592 0,342
Punto C 2 0,076 0,872 0,168 0,295 0,065
Punto C 3 -0,086 10,262 0,125 0,809 0,097
Punto C 4 0,091 0,449 -0,031 0,668 0,451
Punto C 5 0,143 0,578 -0,061 0,526 0,429
Punto C 6 0,117 0,876 0,159 0,227 0,203
Punto C 7 0,155 0,849 0,345 0,270 0,054
Punto C 8 0,120 0,724 0,513 0,246 -0,100
Punto C9 0,348 0,445 0,227 0,337 0,631
Punto C10 10,327 0,688 0,425 0,100 0,328
Punto C11 0,013 0,230 0,159 0,863 0,120
Punto C12 10,313 0,278 0,256 0,437 0,646
Punto C 13 0,328 0,601 0,598 0,096 0,206
Punto C14 10,274 0,555 0,708 0,180 0,016
Punto C 15 0,019 0,102 0,074 0,911 -0,026
Punto C16 | 0,642 0,171 0,337 0,136 0,550
Punto C17 10,878 0,159 0,266 0,134 0,228
Punto C18 10,814 0,156 0,411 -0,021 0,289
Punto C19 10,574 0,297 0,547 -0,051 0,380
Punto C20 10,238 0,114 0,079 0,788 0,007
Punto C 21 0,862 0,190 0,187 0,195 0,029
Punto C22 10,828 0,074 0,334 -0,065 10,250
Punto C 23 0,426 0,260 0,790 0,003 0,244
Punto C24 10,286 0,185 0,877 0,126 0,072
Punto C 25 0,269 0,167 0,829 0,175 0,026
Punto C26 | 0,898 0,115 0,165 0,193 0,162
Punto C27 10,846 0,093 -0,030 0,036 -0,268
Punto C28 10,834 -0,006 (0,264 0,059 0,160
Punto C29 10,799 0,121 0,438 -0,046 0,288
Punto C30 | (0,858 0,120 0,018 0,006 -0,058

TESIS DOCTORAL

Tabla 24: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en dB teniendo en cuenta el punto
central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en

negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto C30 | 0,831 0,039 0,036 0,164
Punto C 31 0,857 0,046 0,286 0,232
Punto C32 10,791 -0,076 10,049 0,276
Punto C 33 0,602 0,545 0,309 -0,298
Punto C34 | 0,835 0,403 0,165 -0,154
Punto C35 10,093 0,104 0,267 0,844
Punto C36 10,824 0,025 0,165 0,146
Punto C37 10,875 0,244 0,102 -0,064
Punto C38 10,303 0,860 0,207 -0,099
Punto C39 10,094 0,900 0,106 0,121
Punto C40 10,058 0,869 0,038 0,254
Punto C 41 0,104 0,180 0,249 0,877
Punto C42 10,723 0,154 0,525 0,078
Punto C 43 0,718 0,473 0,370 -0,145
Punto C44 10,708 0,163 0,606 0,077
Punto C 45 0,101 0,881 0,265 0,151
Punto C46 10,152 0,191 0,578 0,685
Punto C47 ] (,285 0,202 0,831 0,181
Punto C48 10,415 0,632 0,528 -0,057
Punto C49 10,253 0,786 0,446 -0,065
Punto C50 10,386 0,197 0,836 0,096
Punto C 51 0,089 0,748 0,311 0,299
PuntoC52 10,018 0,249 0,618 0,597
Punto C 53 0,132 0,273 0,798 0,321
PuntoC54 10,210 0,248 0,836 0,160
Punto C 55 0,117 0,589 0,583 0,301
PuntoC56 10,117 0,554 0,652 0,241
Punto C57 10,107 0,660 0,549 0,232
Punto C58 10,165 0,293 0,790 0,313
Punto C59 | 0,844 0,207 0,077 -0,048

TESIS DOCTORAL

Tabla 25: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en dB teniendo en cuenta el punto
central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en

negrita.
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Figura 57. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3 y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral ajustados por edad

medidos en apostilbios (sin incluir el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,803 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,774 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asigné a cada uno de los 58 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 84,5% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,8%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 26). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 9, 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28 y 29; el factor 2 comprendi6 los
puntos 2, 6,7, 8, 10, 13, 14, 19 y 23; el factor 3 incluy¢ los puntos 1, 3,4, 5, 11 y 12; el
factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendio los puntos 9 y

12 (figura 58).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 27). El factor 1 comprendi6 los puntos 31, 32, 33, 34,
36,37,42,43,44 y 59; el factor 2 incluyo los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56 y 58;
el factor 3 comprendio los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado por los

puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 58).
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Componente
1 2 3 4 5
Punto D 1 0,225 0,459 0,741 0,026 0,148
Punto D 2 0,108 0,776 0,301 0,069 0,232
Punto D 3 -0,028 10,112 0,830 0,028 0,271
Punto D 4 0,152 0,252 0,868 0,060 0,105
Punto D 5 0,294 0,273 0,756 0,072 -0,022
Punto D 6 0,141 0,910 0,231 0,038 0,207
Punto D 7 0,166 0,889 0,188 0,100 0,300
Punto D 8 0,061 0,742 0,191 0,342 0,292
Punto D9 0,599 0,384 0,578 0,126 -0,140
Punto D10 10,166 0,901 0,202 0,061 -0,090
Punto D 11 -0,049 10,114 0,785 0,060 0,401
Punto D 12 10,459 0,307 0,720 0,174 -0,150
PuntoD 13 1,158 0,891 0,227 0,226 -0,088
Punto D 14 10,146 0,728 0,306 0,458 0,110
Punto D 15 -0,032 {0,091 0,421 0,008 0,801
Punto D 16 1 0,696 0,405 0,352 0,193 -0,123
Punto D17 10,904 0,174 0,252 -0,015 0,012
Punto D 18 1 0,807 0,283 0,067 0,368 -0,055
Punto D19 10,485 0,667 0,074 0,281 -0,207
Punto D20 10,055 0,210 0,110 0,047 0,834
Punto D 21 0,928 0,119 0,216 -0,015 0,064
Punto D22 1,886 0,118 0,016 0,314 -0,007
Punto D23 10,438 0,598 0,074 0,478 -0,214
Punto D24 10,204 0,368 0,144 0,826 0,049
Punto D25 10,224 0,237 0,086 0,863 0,057
Punto D26 10,916 0,134 0,165 -0,032 {0,033
Punto D27 1,872 0,074 0,113 -0,072 10,038
Punto D28 1,751 -0,009 [-0,048 10,347 0,100
Punto D29 1,753 0,191 -0,057 10,476 -0,039

TESIS DOCTORAL

Tabla 26: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en apostilbios sin tener en cuenta
el punto central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra
remarcado en negrita.
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Componente
1 2 3 4
Punto D31 10,929 -0,037 10,023 0,030
punoD32 0,848 [-0,080 |0,177 [-0,011
Punto D33 10,798 0,415 -0,082 10,198
Punto D34 10,971 0,028 -0,039 10,082
Punto D35 10,032 0,161 0,943 0,074
Punto D36 10,975 -0,028 1-0,057 10,048
Punto D37 10,955 -0,026 10,029 0,026
Punto D38 10,446 0,407 0,070 0,629
Punto D39 10,116 0,171 0,095 0,912
Punto D40 10,035 0,149 0,131 0,901
PuntoD41 10,031 0,204 0,933 0,108
Punto D42 10,815 0,300 0,266 -0,032
Punto D43 10,922 0,333 -0,021 0,058
PunoD44 0830 [0,401 [0,108  [-0,052
Punto D45 10,036 0,366 0,090 0,876
PuntoD 46 10,057 0,281 0,934 0,113
Punto D47 10,117 0,693 0,606 0,010
Punto D48 1(,348 0,869 0,089 0,238
Punto D49 10,198 0,846 0,045 0,406
Punto D50 10,199 0,903 0,273 0,081
Punto D 51 -0,008 (0,420 0,066 0,750
Punto D 52 0,012 0,257 0,883 0,128
PuoDs3 10,028 0,860 [0,396  [0,158
Punto D54 10,049 0,870 0,222 0,098
PumoD5s 10,006 0,763 (0,224  [0,484
Punto D56 10,027 0,844 0,114 0,339
Punto D57 10,025 0,821 0,076 0,446
PumoDs8 10,061 |0,919 [0,224  [0,145
Punto D59 10,851 -0,013 1-0,055 0,192

TESIS DOCTORAL

Tabla 27: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en apostilbios sin tener en cuenta
el punto central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra
remarcado en negrita.
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Figura 58. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3 y 4 respectivamente).
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Analisis factorial de los defectos de los puntos umbral ajustados por edad

medidos en apostilbios (incluyendo el punto central, P30)

El estadistico KMO dio un resultado de 0,801 para el analisis factorial de los
puntos del hemicampo superior y un valor de 0,774 para el analisis factorial de los

puntos del hemicampo inferior.

A pesar de haber fijado el nimero méximo de factores en 5, el Analisis factorial
determin6 4 factores o regiones del campo visual para el hemicampo inferior y 5
factores o regiones para el hemicampo superior. Asignd a cada uno de los 59 puntos

umbral su region correspondiente del campo visual.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 5 factores procedentes del
analisis factorial fue de 82,6% para el hemicampo superior y la varianza total

acumulada que fue explicada con los 4 factores del hemicampo inferior fue 87,3%.

Para el Hemicampo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional
de componentes con 5 regiones del campo visual (tabla 28). El factor 1 comprendio los
siguientes puntos: 16, 17, 18, 21, 22, 26, 27, 28, 29 y 30; el factor 2 comprendio los
puntos 2, 6, 7, 8, 10, 13, 14, 19 y 23; el factor 3 incluyo los puntos 1, 3,4, 5,9, 11 y 12;
el factor 4 estaba formado por los puntos 24 y 25; y el factor 5 comprendi6 los puntos

9y 12 (figura 59).

La matriz rotacional de componentes para el Hemicampo inferior, mostro
regiones del campo visual (tabla 29). El factor 1 comprendi6 los puntos 30, 31, 32, 33,
34, 36, 37, 42, 43, 44 y 59; el factor 2 incluy6 los puntos 47, 48, 49, 50, 53, 54, 55, 56,
57 y 58; el factor 3 comprendi6 los puntos 35, 41, 46 y 52; el factor 4 estaba formado

por los puntos 38, 39, 40, 45 y 51 (figura 59).
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Componente

1 2 3 4 5

Punto D 1 0,211 0,466 0,740 0,028 0,146
Punto D 2 0,097 0,780 0,298 0,067 0,234
Punto D 3 -0,041 |0,111 0,833 0,029 0,266
Punto D 4 0,142 0,257 0,864 0,055 0,111
Punto D' 5 0,276 0,281 0,756 0,078 -0,025
Punto D 6 0,124 0,913 0,233 0,043 0,203
Punto D7 0,150 0,893 0,190 0,105 0,296
Punto D 8 0,043 0,742 0,189 0,340 0,298
Punto D 9 0,567 0,396 0,589 0,155 -0,161
Punto D10 10,139 0,903 0,205 0,072 -0,096
Punto D11 1.0,055 (0,113 0,786 0,056 0,400
Punto D12 10,429 0,315 0,727 0,193 -0,162
PuntoD 13 10,126 0,892 0,229 0,236 -0,090
Punto D14 10,113 0,729 0,307 0,463 0,110
Punto D15 1.0,032 (0,092 0,431 0,012 0,786
Punto D16 10,659 0,418 0,370 0,232 -0,153
Punto D17 10,885 0,192 0,274 0,030 -0,027
Puo D18 |0,777 0,299  [0,084 [0,405 |-0,081
Punto D 19 10,443 0,675 0,087 0,312 -0,229
Punto D20 10,069 0,213 0,114 0,043 0,829
Punto D21 10,915 0,139 0,237 0,028 0,027
Punto D 22 0,877 0,134 0,028 0,343 -0,024
Punto D23 10,392 0,604 0,086 0,505 -0,229
Punto D24 10,165 0,369 0,146 0,833 0,053
Punto D25 10,190 0,238 0,086 0,867 0,065
Punto D26 10,902 0,153 0,187 0,013 -0,005
paoD27  |0868 [0,092 0,131 [-0,034 |0,006
Punto D28 10,743 0,006 -0,036 0,372 0,084
Punto D29 10,728 0,205 -0,044 10,507 -0,057
Puno D30 |0573 |-0,045 |[-0,041 |-0,076 |0,115

Tabla 28: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo superior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en apostilbios teniendo en cuenta
el punto central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra
remarcado en negrita.

253



Omar Abou-Hinin Rayward

Componente
1 2 3 4
Punto D30 10,859 -0,058 10,113 -0,004
Punto D31 10,934 -0,026 10,016 0,032
PunoD32  |0860 [-0,073 0,173  [-0,008
Punto D33 10,789 0,426 -0,091 10,200
punoD34 10,967 [0,044 |-0,050 [0,084
PuntoD35 10 038 0,164 0,942 0,073
Punto D36 10,977 -0,016 |-0,065 0,051
Punto D37 10,952 -0,011 10,019 0,028
Punto D38 10,439 0,414 0,066 0,630
Punto D39 10,111 0,175 0,093 0,912
Punto D40 10,030 0,152 0,129 0,901
Punto D41 10,036 0,207 0,932 0,107
PunoD42 0,808 [0,315 [0,255 |-0,031
Punto D43 10,915 0,347 -0,031 10,060
Punto D44 10,818 0,417 0,096 -0,051
Punto D45 10,030 0,368 0,089 0,875
PuntoD46 10,061 0,284 0,933 0,112
Punto D47 10,112 0,696 0,603 0,009
PuntoD48 10,336 0,874 0,084 0,238
PunoD49 10,186 0,849 [0,042  [0,406
PuoD50 10,187 /0,908 [0,268  [0,080
PuntoD 51 1.0,012 0,420 0,066 0,749
PuntoD 52 10,016 0,260 0,882 0,127
PunoDS3 10,019 0,862 |0393  [0,157
Punto D 54 10,038 0,872 0,219 0,097
Punto D55 1-0,011 [0,761 0,225 0,483
PuntoD 56 10,021 0,842 0,114 0,338
Punto D57 10,017 0,821 0,076 0,446
Punto D58 10,049 0,921 0,221 0,143
Punto D 59 0,842 0,003 -0,067 0,194

TESIS DOCTORAL

Tabla 29: Componentes de la matriz rotacional para los puntos del hemicampo inferior analizando
los defectos de los valores umbrales ajustados por edad medidos en apostilbios teniendo en cuenta
el punto central. El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra
remarcado en negrita.
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Figura 59. Regiones de puntos en los que el analisis factorial dividio el campo visual. 5 regiones
para el hemicampo superior (definidas por los factores 1, 2, 3, 4 y 5 respectivamente) y 4 regiones
para el hemicampo inferior (definidas por los factores 1, 2, 3,y 4 respectivamente).
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5.2.3 ANALISIS FACTORIAL EN LA TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA (OCT)

El grosor de la CFNR de la papila se dividid en 96 sectores, 48 correspondieron
al hemi-anillo superior y otros 48 correspondieron al hemi-anillo inferior. Los 96
sectores fueron numerados del 1 al 96, correspondiendo el segmento 96 y1 a la posicion
mas temporal; el segmento 24 y 25, la posicién mas superior; el 48 y 49, la posicion

mas nasal y el segmento 72y 73, posicion mas inferior.

El test de Kolgomorov-Smirnov confirm6 que todas las variables analizadas en

este estudio se ajustaron a una distribucién normal.

El estadistico KMO dio un resultado de 0,842 para el analisis factorial de los
sectores del hemi-anillo superior y un valor de 0,771 para el andlisis factorial de los

sectores del hemi-anillo inferior.

El andlisis factorial determin6 8 factores o sectores del OCT para el hemi-anillo
superior y 9 factores o regiones para el hemi-anillo inferior. Asigné a cada uno de los 96

sectores su region correspondiente del OCT.

La varianza total acumulada que fue explicada con los 8 factores procedentes del
analisis factorial fue de 82,6% para el hemi-anillo superior y la varianza total acumulada

que fue explicada con los 9 factores del hemi-anillo inferior fue 81,6%.

Para el hemi-anillo superior, el analisis factorial revel6 una matriz rotacional de
componentes con 8 sectores del OCT (tabla 30). El factor 1 comprendi6 los siguientes
sectores: 1, 2, 3,4, 5, 6 y 7; el factor 2 comprendio los sectores 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14,
15, 16 y 17; el factor 3 incluyo los sectores 18, 19, 20 y 21; el factor 4 estaba formado
por los sectores 22, 23, 24, 25 y 26; el factor 5 comprendi6 los sectores 27, 28, 29, 30,

31 y 32; el factor 6 comprendio los sectores 32, 33, 34, 35 'y 36; el factor 7
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comprendio los sectores 37, 38, 39, 40, 41, 42 y 43; el factor 8 comprendio los sectores

44,45, 46, 47 y 48 (figura 60).

La matriz rotacional de componentes para el hemi-anillo inferior, mostr6 los
siguientes segmentos del OCT (tabla 31). El factor 1 comprendio los siguientes
sectores: 49, 50, 51, 52 y 53; el factor 2 comprendio los sectores 54, 55, 56, 57, 58, 59,
60 y 61; el factor 3 incluyo los sectores 62, 63, 64, 65 y 66; ¢l factor 4 estaba formado
por los sectores 67, 68, 69 y 70; el factor 5 comprendio los sectores 71, 72, 73, 74 y 75;
el factor 6 comprendié los sectores 76, 77, 78, 79, 80, 81, 82 y 83; el factor 7
comprendio los sectores 84, 85, 86, 87, 88 y 89; el factor 8 comprendié los sectores 90,

91, 92 y 93; el factor 9 comprendié los sectores 93, 94, 95 y 96 (figura 60).
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Componente
1 2 3 4 5 6 7 8
CFNO1 10,310 (0,781 [0,088 [0,053 0,048 0,073 10,025 (0,020
CFNO2 10,241 |0,795 (0,070 0,075 |-0,052 0,119 |-0,042 {0,003
CFNO3 10,279 (0,842 [0,115 {0,090 |-0,043 0,065 10,102 [0,063
CFNO4 10,364 (0,797 (0,123 |0,031 0,021 0,098 10,232 (0,054
CFNOS 10,434 (0,741 (0,174 0,128 0,029 0,102 10,263 [0,095
CFNO6 10,485 |0,699 (0,142 |0,168 |0,038 0,068 (0,214 |0,167
CFNO7 10,560 |0,661 (0,129 |0,158 |0,068 0,066 10,139 (0,160
CFNO8 10,657 (0,592 (0,100 |0,103 0,108 0,043 10,128 [0,132
CFNO9 10,721 (0,504 (0,097 0,127 0,069 0,044 10,055 (0,137
CFNO 10 10,803 (0,391 [0,080 |0,161 0,093 0,049 |-0,015 |0,125
CFNO 11 10,839 |0,337 (0,060 0,130 {0,167 -0,019 |-0,070 |0,013
CFNO12 10,875 |0,337 (0,060 0,118 {0,122 0,034 10,024 {0,036
CFNO 13 10,873 (0,309 |0,104 [0,091 0,157 0,002 ]0,058 |0,063
CFNO 14 10,876 (0,241 [0,095 [0,063 0,102 0,031 (0,095 (0,170
CFNO 15 10,874 (0,211 (0,075 ]0,026 |0,060 0,148 10,138 |0,174
CFNO 16 10,846 (0,130 (0,063 |0,031 |-0,004 0,217 10,195 10,247
CFNO 17 10,717 (0,019 (0,153 |0,007 |-0,056 0,236 0,178 0,443
CFNO 18 10,531 (0,094 (0,221 |0,094 |-0,022 0,174 10,155 {0,618
CFNO 19 10,408 (0,128 [0,161 |0,019 0,021 0,121 10,222 {0,766
CFNO20 10,325 (0,102 [0,114 |-0,045 |0,111 0,183 10,147 |0,842
CFNO21 10,149 10,073 ]0,068 [0,016 [0,390 0,160 |-0,048 (0,822
CFNO22 10,111 (0,093 (0,018 |0,124 0,703 0,155 1]-0,030 |0,543
CFNO23 10,108 (0,104 |-0,017 |0,139 0,837 0,160 (0,121 {0,287
CFNO24 10,123 10,032 |0,073 |0,044 (0,842 0,153 10,154 |0,062
CFNO25 10,062 [-0,059 [0,217 |0,012 0,820 0,052 10,240 |-0,054
CFNO26 10,075 [-0,074 [0,246 0,092 0,731 0,009 0,406 |-0,012
CFNO27 10,146 |[-0,061 [0,218 {0,098 0,593 0,104 |0,598 (0,095
CFNO28 10,073 (0,147 (0,191 [0,062 0,386 0,089 10,719 |0,001
CFNO29 10,109 (0,235 (0,185 |0,175 0,250 0,202 10,749 |-0,023
CFNO30 10,195 (0,165 [0,184 [0,229 (0,242 0,242 10,727 (0,190
CFNO31 10,185 (0,220 (0,206 |0,195 0,208 0,327 10,684 (0,307
CFNO32 10,094 (0,148 [0,104 {0,232 0,083 0,514 |0,541 (0,264
CFNO33 |-.0,009 (0,067 [0,106 [0,296 0,092 0,723 10,342 |0,188
CFNO34 10,092 (0,092 (0,167 [0,196 0,076 0,779 10,287 (0,174
CFNO35 10,127 (0,083 (0,226 |0,192 0,116 0,848 |0,050 (0,153
CFNO36 10,164 (0,132 (0,357 |0,104 0,202 0,750 10,058 (0,081
CFNO37 10,187 0,149 (0,579 |0,097 0,244 0,544 10,086 |-0,012
CFNO38 10,098 (0,139 (0,710 |0,133 0,120 0,444 10,217 0,073
CFNO39 10,151 [0,081 [0,741 |0,243 0,115 0,365 (0,211 {0,112
CFNO40 10,127 |0,105 (0,746 |0,364 0,043 0,253 10,177 10,149
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1 2 3 4 5 6 7 8

CFNO41 10,105 |0,162 |0,722 (0,424 (0,138 0,111 |0,169 10,135
CFNO42 10,089 |0,140 |0,716 [0,358 0,206 0,023 |0,135 (0,114
CFNO43 10,133 (0,188 |0,683 [0,465 [0,062 0,081 0,104 {0,066
CENO44 10,098 (0,139 0,526 (0,669 0,125 0,183 0,066 |0,097
CFNO45 10,120 |-0,012 |0,335 |0,803 |0,172 0,219 0,033 (0,021
CFNO46 (0,145 |0,061 0,229 (0,840 0,086 0,209 10,090 10,005
CFNO47 10,141 (0,147 0,252 0,840 0,074 0,141 |0,175 1[-0,012

CENO 48 10,068 (0,203 0,259 (0,721 [-0,040 0,125 10,248 |-0,019

Tabla 30: Componentes de la matriz rotacional para los sectores del hemi-anillo superior del OCT.
El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.

Componente
1 2 3 4 5 6 7 8 9
CFNO 49 0,215 |-0,049 (0,231 |0,227 |0,767 (0,049 |-0,016 |0,107 0,078
CFNO 50 0,141 |-0,009 (0,196 0,232 |0,807 0,023 |-0,004 |0,129 0,038
CFNO 51 0,041 0,118 0,293 10,185 0,869 |0,005 (0,060 0,071 -0,016
CFNO 52 -0,002 10,165 0,393 10,094 |0,752 |-0,042 (0,143 |-0,048 |-0,021
CFNO 53 0,046 0,196 0,468 (0,086 |0,671 |0,058 (0,235 |-0,074 |-0,004
CFNO 54 0,078 0,050 0,585 [-0,048 |0,538 [0,269 (0,087 0,040 0,011
CFNO 55 -0,009 10,037 0,642 |-0,207 {0,351 0,306 |-0,055 |0,124 0,123
CFNO 56 0,054 10,110 0,713 (0,026 |0,266 0,275 [-0,080 |0,287 0,029
CFNO 57 0,110 (0,162 0,777 (0,204 10,200 |0,062 0,111 |0,095 -0,010
CFNO 58 0,120 0,102 0,789 (0,292 10,199 |-0,025 (0,141 |-0,029 |-0,018
CFNO 59 0,074 10,005 0,797 10,345 0,241 |0,067 (0,064 |-0,039 |-0,016
CFNO 60 0,139 |-0,064 0,729 {0,425 {0,204 |0,035 |0,008 |-0,060 {0,014
CFNO 61 0,073 10,057 0,669 (0,542 |0,178 0,069 0,122 |-0,036 {0,083
CFNO 62 0,015 10,020 0,475 (0,659 (0,213 0,069 [0,192 |0,035 0,120
CFNO 63 0,032 |-0,085 0,247 |0,777 |0,170 {0,209 |0,091 {0,092 -0,016
CFNO 64 0,057 1-0,030 0,185 |0,796 |0,140 {0,277 |0,056 {0,067 -0,044
CFNO 65 0,094 10,081 0,171 (0,752 |0,160 0,348 0,056 |0,067 -0,169
CFNO 66 0,076 10,097 0,161 |0,684 |0,102 ]0,490 (0,157 0,029 -0,052
CFNO 67 0,079 10,046 0,174 10,486 (0,117 (0,709 |0,189 |-0,046 |-0,068
CFNO 68 0,113 10,022 0,191 (0,238 {0,021 (0,835 [0,093 |-0,089 |-0,003
CFNO 69 0,146 |-0,012 0,186 |0,219 |-0,053 |0,821 |0,211 |-0,149 0,088
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1 2 3 4 5 6 7 8 9

CFNO 70 0,163 0,054 0,032 {0,308 |0,042 10,704 (0,393 |-0,084 0,091
CFNO 71 0,127 10,107 -0,065 10,250 10,069 (0,568 |0,574 |-0,014 0,000
CFNO 72 0,124 10,209 0,045 10,237 (0,121 {0,319 |0,754 |-0,052 |-0,022
CFNO 73 0,261 0,152 0,096 |0,162 (0,129 |0,251 |0,729 0,032 -0,116
CFNO 74 0,444 10,041 0,141 (0,017 0,033 |0,162 |0,776 |0,048 0,011
CFNO 75 0,506 0,020 0,128 [-0,020 |0,021 {0,074 |0,705 |-0,025 0,060
CFNO 76 0,665 |0,087 0,090 (0,066 0,033 |0,068 (0,595 0,081 0,086
CFNO 77 0,784 0,085 0,029 0,083 (0,103 {0,045 0,397 {0,030 0,053
CFNO 78 0,866 |0,084 0,041 0,053 (0,075 |0,109 |0,156 |-0,142 0,148
CFNO 79 0,868 |0,196 0,014 (0,019 |0,032 0,128 (0,114 |-0,129 0,195
CFNO 80 0,876 |0,281 0,046 (0,043 0,014 |0,060 (0,128 0,006 0,070
CFNO 81 0,778 10,365 0,070 (0,107 0,177 0,079 (0,139 |0,116 -0,135
CFNO 82 0,749 10,505 0,159 10,053 (0,112 |0,088 |0,128 (0,072 -0,023
CFNO 83 0,690 |0,612 0,191 0,036 (0,076 |0,095 |0,111 [0,042 -0,006
CFNO 84 0,607 |0,691 0,218 10,023 0,077 |0,061 {0,060 0,061 -0,024
CFNO 85 0,457 (0,776 0,203 10,035 0,070 |0,062 0,084 |0,109 0,062
CFNO 86 0,331 0,860 0,026 (0,066 0,064 [0,023 (0,042 0,054 0,096
CFNO 87 0,182 |0,841 -0,016 0,015 0,057 [-0,033 {0,093 0,120 0,202
CFNO 88 0,139 {0,806 0,008 |-0,022 {0,086 |0,002 |0,115 0,128 0,359
CFNO 89 0,129 |0,711 0,062 [-0,087 |0,027 {0,102 (0,113 |0,119 0,507
CFNO 90 0,182 0,537 0,087 [-0,015 |-0,014 |0,064 (0,012 |0,152 0,734
CFNO 91 0,160 (0,411 -0,009 |-0,084 |-0,009 [0,007 {0,009 0,254 0,756
CFNO 92 0,064 10,295 0,050 |-0,068 0,076 |0,017 |-0,057 |0,456 0,732
CFNO 93 0,007 10,105 0,026 0,042 (0,097 |-0,026 |-0,101 |0,657 0,515
CFNO 94 -0,035 10,179 0,000 (0,065 |0,105 |-0,113 |-0,033 |0,896 0,150
CFNO 95 -0,054 10,121 0,067 (0,011 |0,043 |-0,059 |0,047 |0,938 0,068
CFNO 96 0,034 0,041 0,071 0,080 |[-0,011 |-0,063 |0,058 {0,850 0,115

Tabla 31: Componentes de la matriz rotacional para los sectores del hemi-anillo inferior del OCT.
El factor (columnas) con mayor carga sobre la variable (filas) se encuentra remarcado en negrita.
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Figura 60. Regiones de puntos en los que el andlisis factorial dividio el analisis de CFNR de
Spectralis SD-OCT. 8 regiones para el hemi-anillo superior (definidas por los factores S1, S2, S3,
S4, S5, S6, S7 y S8 respectivamente) y 9 regiones para el hemi-anillo inferior (definidas por los
factores 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18 y 19 respectivamente). En este esquema se muestra la division en

un ojo izquierdo.
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5.2.4 CORRELACION ENTRE ESTRUCTURA Y FUNCION

Dado que las variables elegidas para el estudio siguieron una distribucion
normal; las medias de los valores umbral en escala lineal (asb) de los puntos incluidos
en cada region del campo visual (obtenidas por el andlisis factorial), fueron
correlacionados mediante el estadistico de Pearson con los resultados diferentes de las

pruebas estructurales (Spectralis SD-OCT y HRT II).

La primera correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
area de anillo neurorretiniano de los diferentes sectores de la CNO representados

mediante el HRT II.

La segunda correlacién examind la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
indice de area anillo neurorretiniano /area papilar de los diferentes sectores de la CNO

representados mediante el HRT II.

La tercera correlacion examino la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con el
volumen de anillo neurorretiniano de los diferentes sectores de la CNO representados

mediante el HRT II.

La cuarta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del campo visual sin contabilizar el punto central con la
media de los sectores del grosor de CFNR que representa de forma automatica el

Spectralis SD-OCT.
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La quinta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del hemicampo visual inferior sin contabilizar el punto
central con la media del grosor de CFNR de los sectores superiores que se derivan del

analisis factorial de los 48 sectores superiores de la CFNR del Spectralis SD-OCT.

La sexta correlacion examiné la correlacion entre la media de sensibilidad, en
escala lineal, de cada region del hemicampo visual superior sin contabilizar el punto
central con la media del grosor de CFNR de los sectores inferiores que se derivan del

analisis factorial de los 48 sectores inferiores de la CFNR del Spectralis SD-OCT.
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mm’ (T) |mm’(TS) |mm’(TD |mm’(N) |mm’(NS) |mm’ (ND

Sup1 | Correlacion de Pearson -0,028 -0,325 -0,139 -,259

P p=0,778 p=0,001 |p=0,162 p= 0,008
Sup2 | Correlacion de Pearson -0,155 -0,354“ -,247* -,277*’k

P p=0,118 p=0,000 |p=0,012 p= 0,005
Sup3 | Correlacion de Pearson -0,186 -0,318** -0,272** -0,303*’k

P p= 0,060 p=0,001 |p=0,005 p= 0,002
Sup4 | Correlacion de Pearson -0,051 -0,288** -0,119 -0,175

P p=0,612 p=0,003 |p=0,231 p=0,078
Sup5 | Correlacion de Pearson -0,172 -0,200* -0,079 -0,069

P p= 0,082 p=0,043 |p=0,427 p= 0,486
Inf 1 | Correlacion de Pearson 0,173 [-0,293" -0,203"  [-0,298"

P p=0,080 |p=0,003 p= 0,039 |p=0,002
Inf 2 | Correlacion de Pearson -0,186 0,207 -0,126 -0,100

P p= 0,060 |p=0,036 p=0,204 |p=0,316
Inf 3 | Correlacion de Pearson -0,200° [-0272" 0,186 [0,319™

P p=0,043 | p= 0,005 p=0,060 |p=0,001
Inf 4 | Correlacion de Pearson -0,020 -0,205" -0,073 -0,110

P p=0,839 |p=0,038 p= 0,465 |p=0,269

Tabla 32. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el area de anillo neuro-retiniano de
cada uno de los 6 segmentos medidos con el HRT I1. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a
la distribucién anatémica de la CFNR. T: Temporal; TS: Temporal-Superior; Tl: Temporal-
Inferior; N: Nasal; NS: Nasal-Superior; NI: Nasal-Inferior. Sefialados en verde se encuentran las
correlaciones mas fuertes por hemicampo.

Se correlacionaron las areas inferiores del anillo neurorretiniano medido
mediante HRT II con las regiones superiores del campo visual y las areas superiores del
anillo neurorretiniano medido mediante HRT II con las regiones inferiores del campo
visual (tabla 32). Los espesores temporal (T) y nasal (N) del HRT II se correlacionaron

tanto con las regiones superiores como las regiones inferiores del campo visual.

El area del segmento TI fue el que presentd la correlacion mas fuerte (r=-0,354)
con la region Sup 2 del campo visual del hemicampo superior. Las regiones del campo
visual inferior tuvieron correlaciones menos fuertes con las areas del HRT II de la mitad

superior en comparacion con la relacion entre las regiones del campo visual superior y
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las areas del HRT II inferior. La correlaciéon mas fuerte del hemicampo inferior fue
entre la region Inf 3 del hemicampo inferior y la region NS del HRT II correspondiente

a la mitad superior.
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Indice | Indice Indice Indice | Indice Indice
M @ @ N NS D

Sup1 | Correlacion de Pearson 0,059 -0,324 -0,050 -0,206

P p=0,554 p=0,001 |p=0,617 p=0,037
Sup2 | Correlacion de Pearson -0,035 0,315 |-0,086 -0,176

P p=10,729 p=0,001 |p=0,386 p=0,075
Sup3 | Correlacion de Pearson -0,104 0,311 [-0,186 2817

P p=0,298 p=0,001 |p=0,060 p= 0,004
Sup4 | Correlacion de Pearson 0,101 -0,230° 0,054 -0,009

P p=10,310 p=0,020 |p=0,589 p=10,926
Sup5 | Correlacion de Pearson -0,144 0,207 -0,067 -0,079

P p=10,146 p=10,035 |p=0,499 p=0,428
Inf 1 | Correlacion de Pearson -0,107  [-0,208" 0,136 [-0,219

P p=0,284 | p=0,035 p=0,171 |p=10,026
Inf2 | Correlacion de Pearson 0,207 [-0,201" 0,164 [-0,164

P p=0,036 | p= 0,042 p=0,097 |p=0,099
Inf3 | Correlacién de Pearson 0,188 [-0,249 0,191 [-0.280"

P p=0,058 |p=0,011 p=10,053 |p= 0,004
Inf 4 | Correlacion de Pearson 0,082 -0,126 0,056 0,011

P p=0,413 | p= 0,204 p=10,574 |p=0,915

Tabla 33. Correlaciéon de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el indice anillo neuro-
retiniano/papila de cada uno de los 6 segmentos medidos con el HRT Il. Las correlaciones se
realizaron de acuerdo a la distribucion anatomica de la CFNR. T: Temporal; TS: Temporal-
Superior; Tl: Temporal-Inferior; N: Nasal; NS: Nasal-Superior; NI: Nasal-Inferior

Se correlacionaron los indices anillo neurorretiniano/papila inferiores medido
mediante HRT II con las regiones superiores del campo visual y los indices anillo
neurorretiniano/papila superiores medido mediante HRT II con las regiones inferiores
del campo visual (tabla 33). Los espesores temporal (T) y nasal (N) del HRT II se
correlacionaron tanto con las regiones superiores como las regiones inferiores del

campo visual.

El indice del segmento TI fue el que presentd la correlacion mas fuerte
(r=-0,324) con la region Sup 1 del campo visual del hemicampo superior. Las regiones
del campo visual inferior tuvieron correlaciones menos fuertes con indices anillo

neurorretiniano/papila del HRT II de la mitad superior en comparacion con la relacion
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entre las regiones del campo visual superior y los indices anillo neurorretiniano/papila
del HRT II inferior. La correlacion mas fuerte del hemicampo inferior fue entre la
region Inf 3 del hemicampo inferior y la region NS del HRT II correspondiente a la

mitad superior (r=-0,280).
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mm*(T) |mm*(TS) |mm’(T) |mm’(N) |mm’(NS) |mm’ (NI

Sup1 | Correlacion de Pearson 0,017 -0,247 -0,162 -0,238

P p=0,861 p=0,012 |p=0,103 p=0,015
Sup2 | Correlacion de Pearson -0,154 -0,310“ —0,217* -0,302**

P p= 0,120 p=0,001 |p=0,028 p= 0,002
Sup3 | Correlacion de Pearson -0,156 —0,216* —0,250* -0,273**

P p=0,115 p=0,028 |p=0,011 p= 0,005
Sup4 | Correlacion de Pearson -0,017 —0,281** -0,113 -0,144

P p= 0,867 p=0,004 |p=0,256 p=0,146
Sup5 | Correlacion de Pearson -0,131 -0,116 -0,119 -0,182

P p=0,187 p=0,241 |p=0,230 p= 0,066
Inf 1 | Correlacion de Pearson 0,161 [-0,256" 0,137 40,266

P p=0,103 | p= 0,009 p=0,167 |p=0,007
Inf 2 | Correlacion de Pearson -0,114 -0,138 -0,102 -0,188

P p=0,250 |p=0,163 p=0,306 |p=0,058
Inf 3 | Correlacion de Pearson -0,236"  [-0,248 0,171 [-0,248

P p=0,016 |p=0,012 p=0,084 |p=0,012
Inf 4 | Correlacion de Pearson 0,001 -0,165 0,023 -0,020

P p=0,988 | p=0,096 p=0,817 |p=0,841

Tabla 34. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el volumen de anillo neuro-
retiniano de cada uno de los 6 segmentos medidos con el HRT I1. Las correlaciones se realizaron de
acuerdo a la distribucion anatomica de la CFNR. T: Temporal; TS: Temporal-Superior; TI:
Temporal-Inferior; N: Nasal; NS: Nasal-Superior; NI: Nasal-Inferior

Se correlacionaron los voliumenes inferiores del anillo neurorretiniano medido
mediante HRT II con las regiones superiores del campo visual y los volumenes
superiores del anillo neurorretiniano medido mediante HRT II con las regiones
inferiores del campo visual (tabla 34). Los espesores temporal (T) y nasal (N) del HRT
IT se correlacionaron tanto con las regiones superiores como las regiones inferiores del

campo visual.

El area del segmento TI fue el que presentd la correlacion mas fuerte (r=-0,310)
con la region Sup 2 del campo visual del hemicampo superior. Las regiones del campo
visual inferior tuvieron correlaciones menos fuertes con los volimenes del HRT II de la

mitad superior en comparacion con la relacion entre las regiones del campo visual
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superior y los volumenes del HRT II inferior. La correlacion mas fuerte del hemicampo
inferior fue entre la region Inf 1 del hemicampo inferior y la region NS del HRT II

correspondiente a la mitad superior (r=-0,266).
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CFNRT |CFNRTS CFNR*;FI CFNRN |CFNRNS |CFNRNI

Sup1 | Correlacion de Pearson -0,178 -0,335 0,078 -0,179

P p=0,072 p<0,001 p=0,431 p=0,070
Sup2 | Correlacion de Pearson -0,157 -0,498“ -0,104 -0,427*’k

P p=0,113 <0,001 p=0,295 p< 0,001
Sup3 | Correlacion de Pearson -0,012 —0,246* -0,178 -0,2193'=

P p=0,901 p=0,012 |p=0,072 p=0,026
Sup4 | Correlacion de Pearson -0,182 -0,3977  [-0,007 0,287

P p= 0,066 p<0,001 p= 0,945 p= 0,003
Sup5 | Correlacion de Pearson -0,064 -0,102 —0,228* -0,053

P p= 0,520 p=0,305 |p=0,021 p= 0,594
Inf 1 | Correlacion de Pearson 0,283 [-0,3827 02427 [-0327"

P p= 0,004 | p<0,001 p=10,014 | p<0,001
Inf 2 | Correlacion de Pearson -0,214* -0,180 -0,041 -0,050

P p=0,030 |p=0,069 p=0,684 |p=0,615
Inf 3 | Correlacion de Pearson -0,159 -0,151 -0,250° -0,179

P p=0,108 |p=0,128 p=0,011 |p=0,071
Inf4 | Correlacion de Pearson 0,277 [0,413" -0,162 -0,237

P p= 0,005 | p<0,001 p=0,102 |p=0,016

Tabla 35. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el espesor de la CFNR de cada uno
de los 6 segmentos medidos con el Spectralis SD-OCT. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a
la distribucién anatémica de la CFNR. T: Temporal; TS: Temporal-Superior; Tl: Temporal-
Inferior; N: Nasal; NS: Nasal-Superior; NI: Nasal-Inferior. Sefialados en verde se encuentran las
correlaciones mas fuertes por hemicampo.

Se correlacionaron los espesores inferiores de la CFNR medidos con el
Spectralis SD-OCT con las regiones superiores del campo visual y los espesores
superiores de la CFNR medidos con el Spectralis SD-OCT con las regiones inferiores
del campo visual (tabla 35). Los espesores temporal (T) y nasal (N) del Spectralis SD-
OCT se correlacionaron tanto con las regiones superiores como las regiones inferiores

del campo visual.

El espesor del segmento TI fue el que presentd la correlacion mas fuerte
(r=-0,498) con la region Sup 2 del campo visual del hemicampo superior. Las regiones

del campo visual inferior tuvieron correlaciones menos fuertes con los espesores de la
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CFNR superior en comparacion con la relacion entre las regiones del campo visual
superior y los espesores de la CFNR inferior. La correlacion mas fuerte del hemicampo
inferior fue entre la regidon Inf 4 del hemicampo inferior y el espesor de la CFNR TS

(=-0,413).
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S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

Supl

Correlacion de
Pearson

P

Sup2

Correlacion de
Pearson

P

Sup3

Correlacion de
Pearson

P

Sup4

Correlacion de
Pearson

P

Sup5

Correlacion de
Pearson

P

Inf1

Correlacion de
Pearson

-0,242°

0,331

0,281

0,266

0,341

0,260

0,227

0,214

P

p=0,014

<0,001

p= 0,004

p=10,007

<0,001

p= 0,008

p=0,021

p= 0,030

Inf2

Correlacion de
Pearson

-0,222°

0,207

-0,067

-0,213"

-0,059

0,058

-0,033

-0,061

P

p=0,024

p=10,036

p=10,500

p=0,031

p=0,557

p= 0,561

p=0,743

p=0,538

Inf3

Correlacion de
Pearson

-0,192

-0,194"

-0,136

0,030

-0,158

0,283

0,295

0,247

P

p=10,052

p= 0,049

p=10,169

p=10,766

p=0,111

p= 0,004

p= 0,002

p=10,012

Inf 4

Correlacion de
Pearson

-0,192

0,305

-0,375"

-0,254"

-0,188

-0,234"

-0,160

-0,138

P

p=0,053

p= 0,002

p<0,001

p=0,010

p= 0,057

p=0,017

p=0,106

p=0,166

Tabla 36. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el espesor medio de la CFNR de
cada uno de los segmentos superiores resultados del Anélisis factorial de nuestro estudio medidos
con el Spectralis SD-OCT. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a la distribucion anatémica
de la CFNR. Sefialado en verde se encuentra la correlacion maés fuerte.

Se correlacionaron los espesores de las regiones superiores derivadas de nuestro
analisis factorial de la CFNR medidos con el Spectralis SD-OCT con las regiones

inferiores del campo visual (tabla 36).

El espesor del segmento S3 fue el que presentd la correlacion mas fuerte (r=-

0,375) con la region Inf 4 del campo visual del hemicampo inferior.

Estos resultados fueron utilizados para desarrollar los mapas que relacionan los

segmentos obtenidos tras el andlisis factorial del espesor de la CFNR mediante
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Spectralis SD-OCT vy las regiones del campo visual obtenidas mediante analisis factorial

(figura 61).

I1

13

14

I5

16

17

18

19

Supl

Correlacion
de Pearson

0,063

-0,013

0,019

0,269

-0,300"

0,325

0,403

E3

-0,344"

0,038

P

p= 0,527

p= 10,396

p=10,845

p= 0,006

p= 0,002

p= 10,001

p<0,001

p<0,001

p=0,703

Sup2

Correlacion
de Pearson

-0,103

-0,2417

0,217

0,453

0,502

0,464

0,366

-0,158

0,000

P

p=0,302

p=0,014

p=0,028

p<0,001

p<0,001

p<0,001

p<0,001

p=0,111

p= 0,996

Sup3

Correlacion
de Pearson

-0,204"

-0,213"

-0,128

0,215

0,226

0,236

-0,187

-0,067

0,155

P

p=10,039

p=10,031

p=0,199

p=10,029

p=0,021

p=0,016

p=10,059

p= 10,499

p=0,117

Sup4

Correlacion
de Pearson

0,106

-0,118

-0,137

0,347

-0,290"

-0,399"

0,387

-0,145

0,029

P

p= 10,285

p=0,236

p=10,169

p<0,001

0,003

p<0,001

p<0,001

p=0,144

p=0,772

Sup5

Correlacion
de Pearson

0,257

0,257

-0,064

0,027

-0,083

-0,095

-0,126

-0,037

0,015

P

p= 0,009

p= 0,009

p=10,519

p=10,787

p= 0,406

p=0,341

p= 0,206

p=0,712

p=10,878

Inf1

Correlacion
de Pearson

P

Inf2

Correlacion
de Pearson

P

Inf3

Correlacion
de Pearson

P

Inf4

Correlacion
de Pearson

P

Tabla 37. Correlacion de Pearson entre la media de los valores umbral para cada division del
campo visual de acuerdo con los resultados de nuestro estudio y el espesor medio de la CFNR de
cada uno de los segmentos inferiores resultados del Andlisis factorial de nuestro estudio medidos
con el Spectralis SD-OCT. Las correlaciones se realizaron de acuerdo a la distribucion anatémica

de la CFNR. Sefialado en verde se encuentra la correlacién mas fuerte.

Se correlacionaron los espesores de las regiones inferiores derivadas de nuestro

analisis factorial de la CFNR medidos con el Spectralis SD-OCT con las regiones

superiores del campo visual (tabla 37).

El espesor del segmento IS5 fue el que presentd la correlacion mas fuerte

(r=-0,502) con la region Sup 2 del campo visual del hemicampo superior.
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Estos resultados fueron utilizados para desarrollar los mapas que relacionan los
segmentos obtenidos tras el andlisis factorial del espesor de la CFNR mediante
Spectralis SD-OCT vy las regiones del campo visual obtenidas mediante analisis factorial

(figura 61).

AV

; /o
W

¥

Figura 61: Relacion entre las regiones de puntos del campo visual obtenidas por el andlisis factorial
y el espesor de la CFNR de los diferentes sectores encontrados mediante el andlisis factorial del

espesor de CFNR medida mediante Spectralis SD-OCT. Cuanto mas potente es la relacion entre
estructura y funcién, mas marcado es el color de los segmentos del mapa.
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5.2.5 COMPARACION DEL TIEMPO EMPLEADO PARA LA REALIZACION DE HRT II

Y SPECTRALIS SD-OCT

A todos los pacientes se les realizo el estudio en ambos ojos tanto de Spectralis
SD-OCT como de HRT II. El tiempo de realizacion de la prueba fue cronometrado
desde que el paciente se posicionaba en el aparato hasta que se adquirian dos imagenes

de cada ojo.

El tiempo medio de realizaciéon de Spectralis SD-OCT fue de 182,9 + 61,7
segundos. El tiempo medio de realizacion de HRT - II fue de 241,9 + 112 segundos.

Esta diferencia fue significativa (p < 0,001).

275



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

276



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

6. DISCUSION

Los métodos diagndsticos y de seguimiento de glaucoma se dividen
fundamentalmente en dos tipos: aquellos que se encargan de detectar o evaluar un dafo
funcional del nervio 6ptico y aquellos que tienen por objetivo detectar o evaluar el dafo

anatomico de la capa de fibras nerviosas peripapilar y la estructura del nervio optico.

Diversos estudios han sugerido que los cambios morfologicos clinicamente
detectables secundarios al glaucoma, podrian aparecer en fases muy precoces de la
enfermedad, incluso precediendo en el tiempo a la aparicion de defectos funcionales, de
esta manera los defectos funcionales definidos como tipicos de la patologia
glaucomatosa aparecerian afios después de los defectos morfologicos que afectan tanto a

la CFNR como los que se observan a nivel de la cabeza del nervio dptico®®' %,

Dentro de las pruebas de evaluacion funcional del glaucoma, la mas utilizada es

la perimetria automatizada convencional.

Dentro de la evaluacion estructural del glaucoma se ha experimentado un gran
avance en las Ultimas dos décadas debido a la aparicion de diferentes técnicas de imagen
como instrumentos diagnosticos de glaucoma. El avance fundamental que ofrecen estas
técnicas de imagen es la posibilidad de obtener mediciones cuantitativas de diferentes
parametros (por ejemplo capa de fibras nerviosas peripapilar o area de anillo

neurorretiniano).

La principal ventaja que se ha conseguido con estas técnicas de imagen es la
disminucién de variabilidad inter-observador que se producia anteriormente mediante la

valoracion cualitativa de la observacion del nervio optico.
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En este estudio para el analisis del dafio funcional en pacientes glaucomatosos se
ha utilizado la perimetria Octopus TOP Gl y para la valoracion estructural del
glaucoma se han utilizado dos instrumentos, el Spectralis SD-OCT y el HRT-II, ambos

de la casa comercial Heidelberg.

El Spectralis SD-OCT es un tomografo de coherencia dptica de dominio
espectral, con el que se consigue una alta resolucion. Este tomodgrafo de dominio
espectral ha supuesto una mejora en los resultados de medicion ya que diferentes
estudios han demostrado un ligero incremento de la sensibilidad (63,6% vs. 40,0%) y
especificidad (100% vs. 96,7%) del OCT de dominio espectral en comparacioén con el

OCT de dominio temporal™*.

Tanto el HRT II como el Spectralis SD-OCT utilizan diferentes propiedades de
la luz para el analisis cuantitativo de los diferentes parametros que encontramos en estas
pruebas. Cada uno de estos instrumentos de diagnostico por imagen (HRT y OCT) ha
sufrido variaciones a lo largo del tiempo que les han permitido superar algunas de las
limitaciones que inicialmente presentaban. Estos cambios también han afectado tanto al
software de captura y andlisis de imagenes como a las bases de datos normativas

incorporadas en estas herramientas de analisis que han ido aumentando de tamafio.

Estas dos técnicas de imagen para el analisis estructural son inocuas para el

paciente, rapidas y sencillas de realizar.

En los ultimos afios se ha generalizado el uso de estos instrumentos para el
diagnostico y seguimiento de glaucoma, pero la perimetria automatizada sigue siendo

una de las pruebas de referencia en el diagndstico y seguimiento del glaucoma.
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Durante décadas, los investigadores oftalmoélogos han reconocido una relacion

C ., . 285,2
entre la estructura del nervio 6ptico y su funcion en pacientes con glaucoma 2*> 2%,

Los defectos estructurales pueden ser medidos de dos maneras diferentes. Una
de ellas es mediante la pérdida de espesor de las células ganglionares de la capa de
fibras nerviosas de la retina, y la otra manera de evaluar estructuralmente el glaucoma
es mediante cambios topograficos de la cabeza del nervio dptico, en nuestro estudio
evaluamos la capa de fibras nerviosas peripapilar mediante el Spectralis SD-OCT vy la

topografia de la cabeza del nervio Optico mediante el HRT IL.

Las alteraciones medidas en la cabeza del nervio 6ptico se componen tanto de la

Ly -, . . 287
pérdida de axones, como de la deformacion de tejido conectivo™ .

Los déficits funcionales glaucomatosos que se producen debido a la pérdida de
células ganglionares se manifiestan como defectos en la sensibilidad visual encontrada
en los campos receptores de las neuronas dafiadas. Esta relacion entre la topografia de
la cabeza del nervio Optico y la funcion visual se usa clinicamente para diferenciar el

dafio debido al glaucoma de otras enfermedades del nervio optico.

Estas dos caracteristicas interrelacionadas son las que por consenso se utilizan

para la definicion y los estudios de prevalencia de la neuropatia 6ptica glaucomatosa™®.

Tanto las pruebas funcionales como las estructurales dependen de la atrofia de
las células ganglionares de la retina. Por ello es 16gico pensar que estos dos enfoques,
estructural y funcional, de una misma patologia proporcionen informacién que se

encuentra altamente correlacionada.
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La mayoria de estudios que han demostrado la correlacion entre las diferentes
pruebas estructurales y la perimetria *****°, han correlacionado principalmente los
indices globales de las pruebas estudiadas.

Un componente importante de la relacion entre estructura de la CFNR y funcién
de la perimetria en glaucoma es definir la relacion espacial entre el adelgazamiento de la
CFNR y la disminucién de la sensibilidad visual.

Existen una serie de investigaciones que han intentado definir las relaciones
espaciales entre regiones del OCT y regiones de la perimetria. Esta relacion esta
fundamentada en la idea de que un area con pérdida axonal debido a la patologia de
glaucoma se manifestaria como una pérdida de la sensibilidad visual correlacionada con
un adelgazamiento de regiones especificas de la CENR'2%63%

Estas correlaciones entre los defectos del campo visual y espesor de la CFNR
peripapilar han dado lugar a varias propuestas diferentes para la representacion
topografica del campo visual en la cabeza del nervio 6ptico. 27272,

Uno de los primeros mapas completos que aparecieron y en el que se han basado
muchos trabajos posteriores fue el publicado en 2000 por Garway-Heath®’. Hasta ese
momento solo habian sido descritos mapas incompletos relacionando zonas afectadas
del campo visual con el nervio 6ptico en ojos glaucomatosos>’' .

En el ya mencionado estudio se estableci6 una relacion anatdmica entre regiones
del campo visual y regiones correspondientes del nervio Optico superponiendo una
malla de perimetria SITA standard 24-2 a las fotografias de la CFNR. En este estudio el

recorrido de los defectos de la CFNR es usado para identificar la region papilar donde

se originan estas fibras nerviosas.
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Una de las limitaciones de este estudio es que la valoracion realizada para la
creacion del mapa es la interpretacion cualitativa de los defectos de capa de fibras
nerviosas estudiados mediante fotografia de capa de fibras nerviosas.

Posteriormente se publicéd el primer trabajo en el que se realizaba un mapa de
correlacion estructura-funcion utilizando un instrumento que permitia una valoracion
estructural cuantitativa, el HRT>,

En este estudio donde se incluyeron tanto pacientes sanos, como glaucomatosos
se dividio las iméagenes obtenidas mediante tomografia HRT en 36 sectores de 10° cada
uno.

Posteriormente se correlaciond cada punto del campo visual con cada uno de
estos sectores resultando el definitivo mapa de correlacion. Los resultados obtenidos en
este estudio estuvieron en consonancia con los descritos anteriormente por Garway-
Heath®, con la unica particularidad que en este estudio los sectores que mejor se
correlacionaron con los puntos del campo visual estaban en una posicion mas cercana a
la verticalidad que los descritos anteriormente.

En 2006 un estudio de Strouthidis no propuso ningin nuevo mapa de correlacion
estructura-funcion, sino que basdndose en un mapa propuesto anteriormente por su
grupo de trabajo”* examino la fuerza de correlacion de las diferentes parejas de puntos
en un campo visual en funcion de su distancia angular y su distancia retiniana. Para este
analisis se utilizd una correlacion de Pearson y un andlisis de regresion multiple.

La distancia retiniana entre los puntos a estudiar se calculd en base a la distancia
que presentaban estos puntos en la malla de perimetria SITA standard 24-2. La distancia
angular de la pareja de puntos a estudiar se determin6 en base a la distancia relativa que

e s e 2D
presentaban la representacion de estos puntos en la cabeza del nervio 6ptico®’.
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Los resultados encontrados mostraban una fuerte correlacién negativa (R =
0,60) entre la fuerza de correlacion de la pareja de puntos del campo visual y la
distancia angular de estos puntos. Una correlacién negativa de menor fuerza (R*= 0,30)
fue encontrada entre la fuerza de correlacion de una pareja de puntos del campo visual y
la distancia retiniana entre estos puntos.

El anélisis de regresion multiple mostré un modelo para encontrar la fuerza de
correlacion entre parejas de puntos del campo visual donde las variables explicativas
fueron la distancia angular, la distancia retiniana y el producto de la distancia angular
por la distancia retiniana (R* = 0,75).

En 2007 Hood *%* desarroll6 un modelo de relacion lineal entre la pérdida de
espesor de la CFNR y la pérdida de sensibilidad en las diferentes agrupaciones de

puntos del campo visual. Este estudio utilizo el mapa establecido por Garway—Heathzzo.

En el estudio se evaluaron las regiones del mapa que coincidian con el haz
arciforme superior e inferior, y los correspondientes sectores del disco Optico temporal-
inferior y temporal-superior respectivamente. El modelo lineal no era aplicable al area
macular, debido a la gran densidad de células ganglionares de esta zona. El modelo
propuesto por este grupo de trabajo mostré ser un buen modelo de relacion lineal en

pacientes con glaucoma, pero en cambio la correlacion en sujetos sanos fue débil.

Este modelo propone que el grosor de la CFNR es proporcional al nimero de
células ganglionares retinianas mas un grosor no neuronal que se mantendra constante a

través de la edad y las diferentes fases de la patologia glaucomatosa.

En 2008 un trabajo publicado por Ferreras' tuvo como propésito establecer un
mapa relacionando los puntos del campo visual con las areas correspondientes de la

capa de fibras nerviosas medidas mediante OCT en pacientes con glaucoma de angulo
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abierto. La innovacion que presentd este grupo de trabajo en el mapa propuesto fue la
manera en la que se agruparon los diferentes puntos del campo visual en grupos de
puntos. Estas agrupaciones de puntos fueron halladas a través de un andlisis factorial de
la sensibilidad umbral de los diferentes puntos del campo visual divididos por
hemicampo.

Posteriormente estas agrupaciones de puntos se correlacionaron con los
diferentes sectores del OCT encontrandose una mayor correlacion entre las regiones
superiores del campo visual y las posiciones 6 y 7 horas del OCT.

En 2008 aparecid otro trabajo que propuso un mapa de correlacion entre
estructura y funcion™®. Este trabajo fue publicado por Kanamori y correlacioné el valor
de la sensibilidad umbral de los puntos de la perimetria SITA standard 24-2 con el
espesor de CFNR medido mediante OCT. En este trabajo se pretendié comparar sus
resultados con aquellos obtenidos por Garway-Heath®*" y asi evaluar la fortaleza de la
correlacion de este ultimo estudio. En este trabajo se estudié la relacion de la
sensibilidad de puntos aislados o por regiones de puntos del campo visual, con el
espesor de la CFNR medido mediante OCT dividido en 16 sectores iguales. Para el
analisis estadistico se utilizd un modelo de regresion cuadratica.

En este estudio se agruparon los puntos del campo visual para correlacionarlos
con el OCT de dos maneras diferentes. Una de las maneras en las que dividi6 los puntos
del campo visual fue mediante el mapa de estructura-funcion publicado por Garway-
Heath®*’.

Por otro lado utilizando los datos de las correlaciones entre cada punto del
campo visual y los 16 sectores del OCT, se identificé el punto del campo visual con la

mayor correlacion con un sector determinado y los puntos contiguos del campo visual
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que obtuvieron las mayores asociaciones con el mismo sector de la CFNR fueron
agrupados.

Los sectores de CFNR que obtuvieron correlacion con pocos puntos del campo
visual fueron unidos encontrandose finalmente nueve sectores del campo visual que se
correlacionaron con nueve sectores de la CFNR del OCT.

El mapa encontrado por este grupo fue diferente al encontrado por Garway-
Heath®. La primera diferencia entre los estudios fue la manera de establecer la
estructura anatémica a estudiar. El trabajo de Garway-Heath®® establece el margen
papilar como punto de correlacion con el defecto funcional en cambio el mapa de
Kanamori estudia el grosor de la CFNR*”®. Las fibras nerviosas no se proyectan de
manera radial desde la cabeza del nervio optico por lo que la orientacidon retindpica es
diferente si se estudia en el margen papilar que si se estudia en la CFNR.

Tanto el trabajo de Garway-Heath®*® como el de Kanamori*”® representaban una
correspondencia asimétrica entre las agrupaciones de puntos del campo visual y los
sectores funcionales ya fuesen del margen papilar o de la CFNR. En ambos casos las
regiones estructurales inferiores eran representados por agrupaciones de mayor nimero
de puntos del hemicampo visual superior que al contrario.

En 2009 Horn publicé un estudio®”

donde no se representd ningiin nuevo mapa,
en este trabajo se relaciond el grosor de la CFNR medido mediante OCT y GDx y las 6
agrupaciones de puntos de la perimetria que habia determinado Garway-Heath en el afio
2000**°. Este estudio fue diferente a los demas publicados hasta la fecha debido al uso
de la perimetria Octopus estrategia G1 para la valoracion funcional de los pacientes a
estudio.

Debido a esto tuvo que adaptar la malla G1 por primera vez a la division

estructural hecha por Garway-Heath afios antes””".
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Los resultados de este estudio mostraron una correlacion significativa entre los
valores de defecto medio de las diferentes agrupaciones medidas en decibelio (dB.) de
valores umbral de la perimetria con la pérdida media porcentual de espesor de CFNR
medido mediante los dos instrumentos el OCT y el GDx. El tinico sector donde no se
encontr6 una correlacion significativa fue en la correlacion entre la pérdida de grosor de
CFNR del haz-papilomacular y la zona correspondiente del GDx.

La correlacion mas fuerte se encontrd en el sector nasal-inferior del campo
visual con su representacion en las dos pruebas estructurales (OCT, R = -0,81; GDx, R
=-0,57).

En 2009 Turpin y cols. publicaron un trabajo’” en el que se propuso un nuevo
mapa parcial que relacionase estructura y funcion dentro del glaucoma. Este trabajo se

% en donde se establecia una distribucion

baso en publicaciones previas de Curcio™
cuantitativa de las células ganglionares en la superficie retiniana. Por otro lado se
dividio la cabeza del nervio Optico en sectores y se asumio6 que el numero de entrada de
axones de células ganglionares era igual en todos los sectores.

En el otro estudio que se basaron para llevar a cabo el mapa de correlacion
estructura-funcién fue aquel publicado por Hood?”' en 2007 en donde se superpuso un
dibujo de la distribucion de los axones de las células ganglionares hacia el nervio dptico
con la representacion que ocuparian los puntos de la perimetria en dicho dibujo.

Una vez analizados estos dos estudios, se asignd a cada sector de células
ganglionares distribuidos por la retina un punto de entrada del nervio Optico siguiendo
el menor camino posible en funcién del modelo de Hood *’'.

Como el espacio por sector de cabeza de nervio Optico es limitado una vez que

por la asignacion de grupos de células ganglionares un sector se encontraba completo,
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automaticamente este sector de células ganglionares se le asignaba el sector de nervio
optico contiguo.

En este modelo propuesto por Turpin ** adquiere gran importancia el orden en
el que se asigna cada grupo de células ganglionares a una region especifica del nervio
optico, porque cuanto antes se asigne una zona de células ganglionares mayores
posibilidades existen que el sector del nervio optico asignado sea el representado por el
modelo de Hood”"".

En este estudio se decidi6 comenzar la representacion de las agrupaciones de
células ganglionares con el nervio optico a -2,5° en la zona nasal de la fovea. Esto se
realizé en parte basandose en el concepto que los axones de las células ganglionares
centrales crecen previamente a los de las células ganglionares periféricas y en parte por
la observacion que las células ganglionares cercanas al margen foveal de la cabeza del
nervio optico tienen axones que se dirigen directamente a la cabeza del nervio optico. El
modelo de distribucién presentado en este trabajo fue muy similar al presentado
anteriormente por Garway-Heath en el afio 2000*2°.

395 ge establecid la correlacion de la

Por otro lado en el mismo estudio
sensibilidad de cada punto del campo visual Medmont con los sectores de la cabeza del
nervio oOptico. Esta valoracion cuantitativa de la morfologia del nervio optico fue
hallada mediante la realizacién de HRT y dividiendo los 360° de la cabeza del nervio
optico en 36 sectores de 10° cada uno. De esta manera se representd un mapa en que
cada punto del campo visual Medmont representaba un sector de HRT. En este mapa
solo se incluyeron las correlaciones que obtuvieron un nivel de significacion estadistica

quedando el mapa incompleto debido a que a 13 puntos del campo visual no se les

asigno un sector de la cabeza del nervio optico.
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Nuestro estudio correlaciona la estructura y funcion del nervio dptico en
pacientes con glaucoma primario de angulo abierto. Hemos utilizado como prueba
funcional la perimetria Octopus con la estrategia TOP G1.

Las pruebas estructurales que se utilizan en este estudio son el Spectralis SD-
OCT que lo utilizamos para la valoracion de la CFNR peripapilar. También hemos
utilizado el HRT II principalmente para el analisis morfolégico de la cabeza del nervio
optico.

En nuestro estudio previamente a la correlacion entre agrupaciones de puntos del
campo visual y las diferentes pruebas estructurales se realiz6 un procedimiento
estadistico similar al que present6 Ferreras en 2008.

El andlisis de los valores umbral de los puntos de campo visual se realizd por
medio de un analisis factorial que dividié el hemicampo superior en 5 agrupaciones de
puntos y el hemicampo inferior en 4 agrupaciones puntales.

La novedad que aparece en este estudio es el tratamiento de los datos de la
CFNR obtenidos mediante el Spectralis SD-OCT. De cada medicion de CFNR
obtuvimos 96 sectores, 48 correspondientes al hemi-anillo superior y otros 48
correspondientes al hemi-anillo inferior. Se realizd un andlisis factorial de los 48
sectores superiores ¢ inferiores resultando en una distribucién asimétrica de
agrupaciones de sectores. Esta agrupacion novedosa de los valores de Spectralis SD-
OCT posteriormente se utilizo para correlacionar las agrupaciones de la perimetria con

las agrupaciones del Spectralis SD-OCT.
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6.1. JUSTIFICACION DE LA METODOLOGIA DE ESTUDIO

Los pacientes incluidos en nuestro estudio se seleccionaron entre los pacientes
de la unidad de glaucoma del Hospital Clinico San Carlos. El estudio llevado a cabo fue

un estudio prospectivo.

En comparacion con los estudios de mapa-funcion previos, se observa que tanto
el estudio de Garway-Heath y cols.”** como el estudio de Kanamori y cols.””® fueron
estudios retrospectivos. El estudio de Garway-Heath y cols. *? incluy6 a los sujetos a
estudio en funcion de los defectos de CFNR observados en fotografias con luz aneritra.
En cambio el estudio de Kanamori y cols.*”® incluyé a aquellos pacientes que habian
sido diagnosticados de glaucoma de angulo abierto mediante valoracién estructural

cualitativa del nervio doptico y disminucion de la sensibilidad del campo visual.

1, 2 .
» 296, 305 geleccionaron a los

El resto de estudios mencionados previamente
sujetos a estudio de manera prospectiva. Todos los estudios incluyendo el nuestro

coinciden en ser estudios transversales.

Todos los pacientes incluidos en nuestro estudio fueron pacientes
diagnosticados de glaucoma primario de angulo abierto, de esta manera cualquier
paciente con angulo cerrado, sospecha de glaucoma o sospecha de cualquier forma de

glaucoma secundario fue excluido del estudio.

A la hora de incluir a los pacientes al estudio no se atendieron a criterios de PIO,
ni de alteracion de la sensibilidad de la perimetria, ni alteracion estructural del nervio
optico medido mediante pruebas estructurales. Solamente se atendi6 a un criterio de
alteracion morfologica de la cabeza del nervio Optico caracteristica de patologia

194, 279, 282

glaucomatosa (se consideraron papilas compatibles con glaucoma cuando
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aparecié un estrechamiento difuso o focal del ANR con aumento concéntrico de la
excavacion, muesca o ambos signos papilares). El hecho de utilizar Unicamente la
morfologia del nervio o6ptico como criterio de inclusion para este estudio fue con el
proposito de evitar cualquier tipo de relacion preconcebida estructura-funcion, por el
mismo motivo no se puso ninguna restriccion a los resultados encontrados en los
campos visuales. De esta manera se intentaron evitar las relaciones estadisticas sesgadas

por la gravedad de la neuropatia.

Una vez que en la primera exploracion oftalmoldgica los pacientes cumplieron
los criterios de inclusion y ninguno de los criterios de exclusion, se les propuso
participar en el estudio. Se les explico detalladamente en qué iba a consistir asi como las
pruebas que tenian que realizar, con la opcién de dar una respuesta diferida si lo
deseaban, se les respondio a las dudas que tuvieron y se les dio la posibilidad de
abandonar el estudio en cualquier momento, sin perjuicio para su atencion clinica en
caso de necesitarla. Todos los pacientes incluidos en el estudio firmaron un

consentimiento informado.

Solo los resultados de un ojo fueron incluidos en el estudio. 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 el ojo a

estudio fue determinado de manera randomizada.

No se realizd ningun analisis de tamafio muestral para el desarrollo de este
estudio. Se incluyeron un nimero de pacientes lo suficientemente grande como para que

la muestra siguiera una distribucién normal.
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Los criterios de inclusion fueron estrictos en cuanto a agudeza visual,
transparencia del cristalino, ausencia de patologia oftalmolédgica adicional y ausencia de

patologia ocular previa.

El defecto de refraccion de los pacientes incluidos a estudio debia ser menor a 5
dioptrias de equivalente esférico y/o un cilindro menor a 2 dioptrias. Esto fue
establecido de esta forma porque la miopia elevada estd asociada a un aumento de la
longitud axial. Esta variacion de la longitud axial genera un cambio de amplificacion.
Esta amplificaciéon fue determinada por un estudio en 1998 de Garway-Heath®”’. Un
cambio de la longitud axial de £ Imm supone una amplificacion de 5%, significando
esto que en pacientes con una longitud axial mayor los puntos del campo visual estan
mas separados unos de otros, pudiéndose producir alteraciones entre los diferentes

puntos del campo visual y la parte del nervio Optico que se relaciona con cada punto.

Se presto especial atencion a la hora de disenar la base de datos, ya que de no ser
asi, no se habrian podido procesar de forma correcta con los programas estadisticos. Se
establecieron qué variables fueron cuantitativas y se codificaron de forma correcta para
un analisis posterior adecuado. Las variables (valores perimétricos, de la OCT y del
HRT) se exportaron de manera computarizada de cada uno de los instrumentos y se

fueron incorporando de manera sucesiva a la base de datos.
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6.2 COMENTARIOS RESPECTO A LAS CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

DE LA MUESTRA A ESTUDIO

La poblaciéon a estudio tuvo un numero suficientemente alto de pacientes
glaucomatosos (103 pacientes) para que siguieran una distribucién normal, tal y como
se comprobo mediante el test de Kolmogorov-Smirnov, y por lo tanto, los estadisticos

usados fueron test paramétricos.

En el presente estudio solo fueron incluidos pacientes con GPAA. En el resto de

220, 296, 298, 305 e ..
’ ’ ’ no se utilizd un criterio

. . . 1
los estudios anteriormente mencionados”
diagnodstico tan restrictivo permitiéndose la inclusion a estudio de pacientes con
glaucoma secundario, incluso en uno de los estudios se incluyeron también pacientes

con hipertension ocular’®.

La poblacion muestral en nuestro estudio fue de 103 pacientes, esto se encuentra
acorde con los diferentes tamafios muestrales de los diferentes estudios que han
determinado un mapa estructura-funcion desde el afio 2000 22% 2%6-2%8: 39 "E[ rango de
tamafio muestral en el que nos encontramos en los ya mencionados estudios transcurren
desde los 59 pacientes examinados por Turpin en 2009°” a los 213 ojos de 131

pacientes examinados por Kanamori y cols. en 20087,

En nuestro estudio una edad inferior a los 18 afos se encontraba dentro de los
criterios de exclusion. A parte de ese limite de edad inferior no se acoto el rango de

edad por ninguno de los extremos.

El rango de edad que presentaron los sujetos en nuestro estudio fue entre 39 y 75
anos de edad; estableciéndose una media de 68,3 (DS 9,25 afios). De los cinco estudios

1, 220, 296, 298, 305 .,
que desde 2000 > 7 7 han presentado un mapa de correlacion estructura-
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funcién solo dos estudios reflejan la media de la edad de los pacientes que se
sometieron a dichos trabajos. El estudio que se encuentra con unos datos mas similares
a los nuestros fue el estudio realizado por Ferreras y cols. ' en donde la media de edad
fue de 64,5 anos. El otro estudio que reflejaba la edad de su muestra fue el estudio de

Kanamori y cols. *® y la edad de los sujetos fue de 51,5 afios de edad.

En este tipo de estudios donde se correlaciona la estructura y la funcion de
pacientes glaucomatosos se debe tener en consideracion la variacion de la sensibilidad
retiniana medida mediante perimetria y la disminucion del espesor de CFNR que
acontece con el paso de los afios. En el caso de la CFNR los axones de la células

. . .. 308
ganglionares son sustituidas por tejido no neural™".

Esta disminucion tanto de la sensibilidad retiniana como de la CFNR puede
influir en las correlaciones estructura-funcion. En nuestro estudio se utilizaron los
valores absolutos tanto de los valores umbral de la perimetria como de las diferentes
pruebas estructurales, por lo que no se tuvo en cuenta la edad en las diferentes

correlaciones estructura-funcion.

El 39,8% de nuestros pacientes fueron hombres y el 60,2% fueron mujeres, este
dato no pudo ser comparado con los demas estudios porque no aparecia reflejado. Esta
diferencia encontrada no se consideré que pudiese influir de alguna manera a los datos

del estudio.

La MAVC promedio en nuestro estudio fue de 0,66 medido en escala decimal,
esta MAVC estuvo en consonancia con los demas estudios los cuales presentaban como

. . .y . 1, 220, 296, 2
criterio de exclusion una MAVC de 0,5 o menor en escala decimal 0,296,298, 305

La media de los resultados obtenidos en la perimetriia fue de un DM promedio

de 6,97 dB y un sLV promedio de 5,84. La perimetria utilizada para este estudio fue una
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perimetria Octopus, en contraposicion con el resto que muestran un mapa estructura-

funcién que utilizaron en tres de los cinco estudios una perimetria Humphrey con una
1,220,296 . . ;

malla 24-2 , en uno de los estudios una perimetria Humphrey con una malla 30-2

%8 v en el otro de los estudios una perimetria Medmont **°.

Los resultados de DM obtenidos en una perimetria Octopus con estrategia TOP
y una perimetria Humphrey SITA FAST se correlacionan ** entre si, y esta correlacion

319 entre los valores de los dos tipos

es mayor si se aplican las férmulas de conversion
de perimetria. En el presente estudio solo se utiliz6 perimetria Octopus con estrategia

TOP y los valores resultantes de los examenes no se convirtieron a los valores

esperados si se hubiera realizado una perimetria Humphrey.

La estrategia TOP suele subestimar tanto la DM como la LV en comparacion
con la estrategia SITA Fast. Dentro de los 5 trabajos que muestran un mapa de relacion

1,298 .
<%, en ambos estudios

estructura-funcion el DM solo fue descrito en dos de los trabajos
el DM promedio de la poblacién glaucomatosa a estudio fue de 6,4 dB. Como en
nuestro caso la DM promedio fue de 6,97 se puede concluir que la la DM promedio fue

ligeramente superior en nuestro estudio que en los dos estudios previamente

mencionados.
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6.3 COMENTARIOS RESPECTO A LOS VALORES DE LOS PARAMETROS

PERIMETRICOS DE LA MUESTRA A ESTUDIO

6.3.1. COMENTARIOS RESPECTO A LOS DESCRIPTIVOS DE LOS PUNTOS DE LA

PERIMETRIA AUTOMATIZADA

De los 103 pacientes incluidos a estudio cinco de ellos no presentaron criterios
definitorios de glaucoma en funcion de los resultados obtenidos en perimetria, este tipo
de glaucoma se denomina glaucoma pre-perimétrico y es aquel tipo de glaucoma en el
que la perimetria no es capaz de detectar las alteraciones morfologicas que se pueden
observar en el nervio optico. En este sentido como se comenté anteriormente los
defectos estructurales suelen preceder a los defectos funcionales en los primeros

281-2 . .
81285 ¢ en determinados casos como por ejemplo estos 5

estadios del glaucoma
pacientes incluidos en este estudio puede darse la situacion en la que se presenta un

defecto estructural sin observase una disminucion funcional.

La razén por la que fueron incluidos cinco pacientes sin criterios perimétricos de
glaucoma fue porque en los criterios de inclusién solo se atendieron a criterios
morfoldgicos. El haber incluido casos de glaucoma pre-perimétrico se considera que no
limita los resultados obtenidos por este estudio, sino todo lo contrario ya que estd

caracteristica hace que la muestra se asemeje mas a la practica clinica diaria.

De cada punto umbral se obtuvo la media y la desviacion estandar de
sensibilidad retiniana (dB), resultando los puntos 30, 32, 36, 37 y 59 los puntos de la
perimetria con mayor sensibilidad, siendo la sensibilidad media minima de estos puntos
de 24,4 dB. Estos cinco puntos se localizaron en el area central inferior de la perimetria.

(Figura 35, pagina 172).
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En cambio los cinco puntos con menor sensibilidad promedio fueron el punto 8§,
14, 23, 24 y 25. El valor maximo de sensibilidad de estos cinco puntos promedio fue de
11,9 dB. Estos cinco puntos con la sensibilidad més baja se localizaron en la zona nasal

superior de la perimetria. (Figura 35, pagina 172).
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6.3.2. COMENTARIOS RESPECTO A LA CORRELACION ENTRE LOS PUNTOS DE LA

PERIMETRIA AUTOMATIZADA

En el presente estudio se ha llevado a cabo una correlacion de Pearson entre
cada uno de los puntos de la perimetria y el resto de los puntos del mismo hemicampo.
Mediante este analisis estadistico se han llevado a cabo unos mapas donde se pone de

manifiesto los puntos de mayor correlacion en funcion de cada punto estudiado.

Estudios en el pasado correlacionaros de manera diferente los puntos de la

perimetria. En 2006 Strouthidis y cols.”"!

correlacionaron todas las parejas de puntos
posibles y relaciond la correlacion de cada una de estas parejas con la teorética distancia
angular de las proyecciones axonales de cada uno de estos puntos en la entrada del
nervio Optico. Se encontrd una fuerte correlacion inversa entre las correlaciones de

parejas de puntos y la tedrica distancia angular de entrada de los axones

correspondientes a los puntos de estimulo en el campo visual.

También se correlacioné la correlacion entre sensibilidades de parejas de puntos
con la distancia retiniana entre esos puntos. En este caso se encontrd una correlacion
negativa menos fuerte entre la correlacion de sensibilidades de parejas de puntos de la

perimetria y la distancia retiniana entre estos puntos.

En el afio 2002 se propuso por medio de un trabajo realizado por Gonzalez de la
Rosa y cols.””' un mapa de correlacién estructura funcion, analizando las correlaciones
entre los diferentes puntos de la perimetria por medio de andlisis de regresion lineal
entre los 10 puntos que rodeaban la mancha ciega y el resto de puntos de la perimetria.
El campo visual empleado para analizar las sensibilidades de los diferentes puntos fue el

programa 32 del perimetro Octopus 1-2-3.
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Los resultados de este analisis revelaron un mapa con siete regiones, una de ellas
temporal a la mancha ciega y las otras seis representaban un mapa de distribucién
simétrico entre el hemicampo superior e inferior. De esta manera se presentd un mapa
de correlacion entre la funcion de la perimetria en el campo visual y la distribucion
anatomica de los axones de las células ganglionares a la entrada en el nervio Optico,
apoyando el resultado de este estudio la existencia de una alta relacion de dependencia
funcional entre puntos del campo visual distantes, en correspondencia con la anatomia

de los axones de las células ganglionares.

. 221 . .. . .
Este estudio™ presenta ciertas limitaciones, en primer lugar asume que la
sensibilidad de los puntos alrededor de la mancha ciega presenta una correlacion

topografica exacta con la morfologia de la cabeza del nervio optico.

Otra de las limitaciones de este estudio es la mayor importancia que se le otorga
a los puntos que rodean la papila (“puntos directores”). En el estudio de Gonzalez de la
Rosa y cols.”! se le otorga una mayor importancia a las correlaciones entre estos puntos
directores y el resto de puntos del campo visual que a las correlaciones entre los

diferentes puntos entre si.

Por otro lado no se estudia ninguna prueba estructural, con la que por un lado
correlacionar los datos funcionales con datos estructurales, y por otro lado una vez

propuesto el mapa comprobar estas correlaciones anatomico-funcionales.

Una de las ventajas que presenta el estudio de Gonzalez de la Rosa y cols.”*' e

s
el principio de causalidad que se puede intuir tras los resultados de este estudio en

donde la afectacion de una region de la perimetria causaria una alteracion morfoldgica

en una region ya definida del nervio optico.
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Para relacionar la estructura anatomica de la CFNR con su representacion
funcional en el campo visual, debemos referirnos a los campos receptores en la retina.
El campo receptor, es el area de la retina que debe ser iluminada para conseguir una

descarga de una célula ganglionar especifica.

12, 31 .
312, 313 se estima,

En diferentes estudios llevados a cabo por Drasdo y cols.
mediante ecuaciones matematicas, la densidad de los campos receptores de las células
ganglionares de la retina. En estos estudios se demuestra una mayor densidad de

campos receptores en las zonas centrales retinianas en relacion con las zonas mas

excéntricas de las retina.

En nuestro estudio podemos observar en los mapas de correlacion entre los
diferentes puntos una distribucién que se asemeja a la distribucion retinotopica de los
axones de las células ganglionares, especialmente en las zonas periféricas de la
perimetria. De igual modo, se observa que los puntos umbrales del area central (por
ejemplo el punto 31 6 32 — pag. 200, 201), tienen muchos més puntos de sensibilidad
retiniana relacionados que los puntos de la periferia (por ejemplo, el punto 19 -pag

195).

Este hallazgo se encuentra en consonancia con los resultados encontrados por
. . 14 31 .
diferentes estudios *'* *'* donde se encontraba mayor densidad de los campos receptores

en la zona central de la retina.
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6.3.3. COMENTARIOS RESPECTO A LOS GRUPOS DE PUNTOS UMBRAL EN LA

PERIMETRIA AUTOMATIZADA OBTENIDOS MEDIANTE ANALISIS FACTORIAL

Los puntos de la perimetria se agruparon en diferentes grupos aplicando un
analisis estadistico de tipo factorial. Dicho analisis factorial agrupaba los puntos umbral

del campo visual que estuvieran relacionados entre si.

En el grupo de publicaciones donde se representa un mapa de estructura funcion
1,220, 296, 298. 305 g agrupan los puntos del campo visual de manera diferente en cada caso.
En el estudio de Garway-Heath y cols. 2% e superpone la malla 24-2 de la perimetria
Humphrey y mediante defectos de la CFNR observadas en fotografias con luz aneritra
se asigna manualmente a cada punto umbral del campo visual un punto de entrada en el
nervio Optico. Una vez hecho esto se dividio la papila en 6 sectores y a cada uno de los

puntos de la malla perimétrica que se incluyeron en cada uno de los sectores se les

asignod una agrupacion en el campo visual.

La limitacion de este estudio es que se realizo una agrupacion de puntos de una

prueba funcional sin evaluar ninglin dato funcional.

Otra de las limitaciones es que si bien es de esperar que exista una correlacion
entre los puntos del campo visual y las posiciones relativas en la cabeza del nervio
optico expresadas en este estudio, no se puede excluir la posibilidad de que existan otras

relaciones que no sean visibles en la superficie de la CFNR.

En el estudio de Gardiner y cols.**® los puntos del campo visual no se agrupan en
diferentes grupos sino que directamente correlaciona todos los puntos umbral con los 36
sectores en los que divide los resultados morfoldgicos de la cabeza del nervio dptico

medidos mediante HRT.
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En el estudio de Kanamori y cols.”®® se introdujo una novedad a la hora de
agrupar los puntos umbral de la perimetria. En primer lugar correlaciond todos los
puntos de la perimetria Humphrey malla 24-2 con 16 sectores de CFNR medidos
mediante OCT. Una vez determinadas las correlaciones entre los puntos de la perimetria
y los sectores de OCT se determinaron aquellos puntos con mayor correlacion con los
diferentes sectores. A partir de aqui se examind la relacion de los puntos contiguos a
estos "puntos directores" con el mismo sector de CFNR agrupandose los puntos umbral

de la perimetria en funcidn de su alta o baja correlacion con ese sector de CFNR.

La limitacion mas significativa a la hora de determinar los grupos de puntos de
la perimetria en este estudio es que se les concede una mayor importancia a las
correlaciones directas entre estos "puntos directores” con la CFNR que a las

correlaciones existentes entre los demés puntos umbral y la CFNR.

Otra de las limitaciones que hay que tener en cuenta a la hora de evaluar este
mapa de correlacion estructura-funcion es que no se tienen en cuenta las correlaciones

entre los puntos umbral de la perimetria.

En el estudio de Turpin y cols.’” se establece una agrupaciéon de puntos de la
perimetria a partir de un modelo teérico que se fundamenta en dos publicaciones previas
194396 T a2 manera en la que fue establecida esta agrupacién de puntos de la perimetria se
explico anteriormente.

La limitacion de esta propuesta es la falta de utilizacién de pruebas estructurales
y funcionales en pacientes con glaucoma para establecer esta division de la perimetria

en diferentes sectores.
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. 1 ., .z
El estudio de Ferreras y cols. * realizé la agrupacion de los puntos umbral de la
perimetria mediante un andlisis factorial, de la misma manera que ha sido realizado en

nuestro estudio.

La ventaja de establecer los grupos de puntos umbral de esta forma es que esta
agrupacion no esta sometida al conocimiento anatoémico de la CFNR ni a ninguna idea
preconcebida sobre las relaciones en el campo visual. Otra de las ventajas de realizar el
andlisis factorial es que tanto las relaciones directas como las indirectas entre los

diferentes puntos umbral son tenidas en cuenta por este analisis estadistico.

En cuanto a los resultados obtenidos, como ya se comentd anteriormente lo
primero que se analiza es el estadistico KMO, que predice si los datos de la muestra se
relacionan adecuadamente con el factor. Para seguir adelante con el proceso de analisis

factorial es recomendable que el KMO sea superior a 0,60.

El andlisis factorial que a continuacion se describe es el que ha sido
posteriormente utilizado para realizar todas las correlaciones con las diferentes pruebas
estructurales. Los valores analizados de la perimetria son los valores absolutos de la
sensibilidad medida en apostilbios sin incluir al punto central. El punto central no ha
sido incluido porque el andlisis llevado a cabo diferencio el hemicampo superior por un

lado y el hemicampo inferior por otro lado.

La determinacion de estudiar los valores absolutos en apostilbios fue estipulada
de esta manera ya que las correlaciones han sido llevadas a cabo con los valores

absolutos de las pruebas estructurales realizadas.

En nuestro estudio se obtuvieron dos valores de KMO, uno para el hemicampo
superior y otro para el hemicampo inferior, ya que, cada hemicampo fue estudiado de

forma independiente. Los valores de 0,803 y 0,774 para el analisis factorial de los
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puntos del hemicampo superior e inferior respectivamente, aseguraron una buena
adecuacion de los valores de la muestra. Estos valores de KMO son ligeramente

inferiores a los descritos por Ferreras y cols. ' (0,927 y 0,919 respectivamente).

En principio se fijo en 6 el nimero méaximo de factores para el andlisis factorial.
Sin embargo, el andlisis factorial determino cinco factores o regiones del campo visual
para el hemicampo superior y cuatro factores para el hemicampo inferior. En perimetria
Octopus malla G1 se estudian 59 puntos, como el punto central qued6 excluido del
analisis factorial, este asignd a los 58 puntos restantes su region correspondiente del

campo visual.

La varianza total acumulada explicada con estos cinco factores del analisis
factorial en el hemicampo superior fue de 84,5%. Para el hemicampo inferior la
varianza total explicada de los cuatro factores de analisis factorial fue 87,7%, lo cual
fue considerado como un resultado satisfactorio, dado que al inicio del estudio se fij6 el
valor de 80% como la minima varianza total explicada. Estos resultados son casi
idénticos a los obtenidos por Ferreras y cols. ' en donde la varianza total explicada por

hemicampo fue de 86,7% y 86,4% respectivamente.

La distribucién de las regiones del campo visual fue asimétrica en el hemicampo
superior e inferior, como se observa en la figura 52 (pag. 227). Este hecho estd en

. . . . 1
consonancia con lo ya publicado previamente en el estudio de Ferreras y cols .

Comparando el mapa de agrupacion de puntos umbral del estudio realizado por
Ferreras y cols. ', que evaliia los valores de sensibilidad umbral absolutos medidos en
dB, con el mapa que presentamos en el presente estudio (figura 52 pag 227) se pueden

observar que existen ciertas diferencias.
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En el estudio de Ferreras y cols.' en el hemicampo superior ninguna de las
agrupaciones de puntos umbral atravesaba la linea vertical media, en cambio en el
presente estudio se observan dos agrupaciones de puntos en el hemicampo superior que
atraviesan la linea media horizontal. Otra de las diferencias observadas es que en el
mapa presentado en este estudio existe una gran agrupacidon central superior que
engloba a 10 puntos (los mas cercanos a la févea en el hemicampo superior). Estos 10
puntos del hemicampo superior engloban un hemi-circulo en donde el centro del circulo

se localiza en la fovea y el extremo del radio se localiza a 8° de la fovea.

. , 1
En ese mismo area el mapa propuesto por Ferreras y cols.” se encuentran tres

agrupaciones con al menos uno de sus puntos.

Comparando los hemicampos inferiores de los dos mapas ya mencionados, la
primera diferencia observable es que en el mapa propuesto en este estudio existen
cuatro agrupaciones de puntos en contraposicion con las cinco agrupaciones propuestas
por Ferreras y cols. '. En el hemicampo inferior otra de las diferencias observadas al
igual que en el hemicampo superior es la presencia de una gran agrupacion central
inferior que engloba a 10 puntos (los mas cercanos a la fovea en el hemicampo inferior).
Estos 10 puntos del hemicampo inferior engloban un hemi-circulo en donde el centro

del circulo se localiza en la fovea y el extremo del radio se localiza a 8° de la fovea.

. , 1
En ese mismo area el mapa propuesto por Ferreras y cols.” se encuentran tres

agrupaciones con al menos uno de sus puntos.

Probablemente parte de las diferencias observadas en los mapas de estos dos

estudios se deben a la diferente estrategia utilizada en ambos casos.

Nuestro estudio se realizd con la estrategia de TOP, cuyo funcionamiento esta

claramente definido. En esta estrategia el resultado de los valores umbrales depende
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tanto de la sensibilidad establecida para ese punto en concreto como de las
sensibilidades de los cuatro puntos que la rodean, esta es la razéon por la cual en
pacientes con un escalon nasal, dicho escalon se ve suavizado cuando es estudiado con
la estrategia TOP. Otra de las consecuencias de esta metodologia es que en pacientes
con defectos neuro-oftalmoldgicos, dichos defectos, no son tan bien representados como
con la estrategia SITA debido a que el resultado de los valores umbral de la perimetria
es el resultado de la interpolacion de los valores contiguos entre si, independientemente
de si pertenecen a cuadrantes diferentes, por ello la estrategia TOP es mas 1util para

estudiar defectos glaucomatosos que defectos neuro-oftalmologicos.

Por otro el algoritmo utilizado por la estrategia que desarrolla 24-2 de SITA no
se conoce en detalle. Diferentes estudios sefialan que la estrategia SITA detecta mejor

los defectos neurologicos que la estrategia TOP.

Tras comparar las diferencias entre los mapas resultantes en estos dos estudios,
se puede plantear la hipotesis que el algoritmo seguido por SITA probablemente realiza
inferencias intra-cuadrantes, pero no inter-cuadrantes. Esto tiene como resultado la
mejor definicion de los defectos neuro-oftalmologicos que la estrategia TOP, pero por
otro lado si fuese cierto que las inferencias se realizan intra-cuadrante y no inter-
cuadrante, la utilidad para la evaluacion de defectos glaucomatosos no seria tan acertada

como con la estrategia TOP.

A parte de las senaladas diferencias tanto el mapa presentado en este estudio

1 L : :
como el presentado por Ferreras y cols. * presenta mas similitudes que diferencias.

La distribucion asimétrica de las regiones del campo visual es logica. La

distribucion de las células ganglionares y axones de la CFNR y por tanto, sus campos

304



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

receptores, dependen de la forma e insercion del nervio Optico, asi como de la

morfologia de la excavacidon glaucomatosa.

Hace mas de dos décadas Jonas y cols. '** describieron la regla ISNT en la cual
se define como normal la asimetria del anillo neurorretiniano. El anillo neurorretiniano
en personas sin glaucoma es mayor en la zona inferior que en la zona superior; y a su
vez este es mayor que el de la zona nasal y finalmente el anillo neurorretiniano de esta
zona nasal es mayor que el de la zona temporal. La division asimétrica encontrada en
nuestro estudio estd en concordancia con estos primeros estudios en los que ya se

establecia la naturaleza asimétrica de la cabeza del nervio dptico.

Una de las limitaciones que presenta el andlisis factorial es que no es capaz de
identificar causalidad, sino que solo es capaz de organizar los datos y reducir las
variables. Para comprobar las hipdtesis causales y determinar causalidad la
investigacion experimental se acepta como la forma de investigacion mas acertada para

realizar estas determinaciones.

En todos los campos visuales obtenidos mediante el andlisis factorial los puntos
que se agruparon en los diferentes grupos fueron puntos contiguos, esta caracteristica ya

habia sido observada previamente por los diferentes estudios " 22" >,
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6.4. COMENTARIOS RESPECTO A LOS VALORES DE LOS PARAMETROS DE

LA CFNR OBTENIDOS CON LA OCT

En los ultimos afios la evaluacion morfoloégica y cuantitativa de la CFNR ha
tomado una gran relevancia tanto en el diagnéstico y seguimiento habitual de los
pacientes con glaucoma como en los diferentes estudios de correlacion entre estructura

y funcion.

Dentro de los diferentes instrumentos de OCT la reciente introduccién de OCT
de dominio espectral ha supuesto una mejora en relacioén a la tecnologia de OCT de
dominio temporal tanto en la resolucion de la imagen obtenida como en la reduccion del
tiempo de adquisicion, facilitando la adquisicion de imagenes mas reproducibles que la

anterior tecnologia de OCT *'>7'%,

A parte de las especificaciones técnicas anteriormente mencionadas del
Spectralis SD-OCT la caracteristica diferenciadora con los demas OCT de dominio
espectral y temporal es el sistema de seguimiento ocular que permite que todas las
medidas realizadas sean adquiridas en la misma posicion optimizando la capacidad

diagnostica de este instrumento.

En el diagnostico de glaucoma el SD-OCT de Spectralis presenta una
sensibilidad de 81,1% con una especificidad del 80% y si se establece una especificidad

de un 90% el grado de sensibilidad del instrumento es de 68,8%.

Las mediciones que adquiere el Spectralis SD-OCT son de un circulo de 3,45

mm de didmetro centrado en el nervio optico.

Las mediciones obtenidas por esta nueva tecnologia de OCT (dominio espectral)

muestran una fuerte correlacion con las mediciones obtenidas mediante OCT de
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dominio temporal, pero las medidas obtenidas mediante el OCT de dominio temporal
son mayores a las obtenidas mediante OCT de dominio espectral; por ello los valores
cuantitativos de espesor de CFNR obtenidos por diferentes instrumentos con diferentes

i . . /31
tecnologias de OCT no pueden ser intercambiados entre si*'”.

El Spectralis SD-OCT muestra seis sectores diferentes atribuyendo un valor
determinado de espesor de CFNR a cada uno de esos sectores. Ademas el Spectralis
SD-OCT presenta un valor medio de espesor de CFNR, todos ellos expresados en

micras.

Los sectores en los que estan divididos los parametros de Spectralis SD-OCT
comprenden dos sectores superiores y dos inferiores de 45° cada uno y otros dos

sectores de 90° cada uno, en la region nasal y temporal respectivamente.

Una limitaciéon importante a tener en cuenta en la realizacion del OCT es la
media del espesor de la CFNR. Esta media de CFNR incluye tanto células ganglionares,
como células gliales y vasos sanguineos. Al componente de células gliales y de vasos
sanguineos se les ha llamado "espesor residual" y se asume que es el espesor minimo
que se puede obtener en el estudio de la CFNR. En diferentes estudios este "valor

271, 320,

residual para las regiones arcuatas se ha establecido entre 44,9 y 45,5 micras ; esto

supone aproximadamente un tercio del espesor total de la CFNR sin patologia.

En este sentido hay que tener en cuenta que estas medidas fueron establecidas
con un OCT de dominio temporal, por lo que el espesor de CFNR considerado como
"valor residual" en el OCT de dominio espectral probablemente sea menor que el

mencionado anteriormente.
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El valor estudiado en nuestro trabajo ha sido el valor medio absoluto de los

sectores sin diferenciar entre grosor de células ganglionares y grosor residual.
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6.4.1. COMENTARIOS RESPECTO A LOS VALORES DESCRIPTIVOS DE LA OCT

La media de los espesores de CFNR de los pacientes que presentamos en este
estudio fue de 70,12 micras presentando un mayor grosor en la zona superior que en la
zona inferior. En la grafica de pérdida de CFNR (figura 40, pag. 177) se puede apreciar

claramente como la zona que mas espesor de CFNR ha perdido es la zona inferior.

En la figura 39, pag. 176 se observa como se comparan los perfiles de una
medicion de CFNR realizado en un paciente sin patologia glaucomatosa y nuestra
poblacion a estudio. Claramente se puede apreciar como la silueta de "doble joroba"
aunque sigue existente en nuestra poblacion ésta estd achatada en relacion a unos
valores de espesor de CFNR normal. El 4rea con mayor espesor fue el area temporal
superior (94 micras) y el sector con menor espesor de CFNR fue el perteneciente al area

temporal (56,83 micras).
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6.4.2 COMENTARIOS RESPECTO AL ANALISIS FACTORIAL DE LA OCT

Por cada medicion de CFNR de Spectralis SD-OCT fueron extraidos 96 medidas
correspondientes a los 360° de la CFNR. Estas 96 medidas fueron divididas entre en dos
hemi-anillos, un hemi-anillo superior y un hemi-anillo inferior, cada uno de los hemi-

anillos correspondia con 48 segmentos.

En nuestro estudio se obtuvieron dos valores de KMO, uno para el hemi-anillo
superior y otro para el hemi-anillo inferior, ya que, cada hemi-anillo fue estudiado de
forma independiente. Los valores de 0,842 y 0,771 para el andlisis factorial de los
sectores del hemi-anillo superior e inferior respectivamente, aseguraron una buena

adecuacion de los valores de la muestra.

El andlisis factorial determiné un resultado de ocho factores o regiones para el

hemi-anillo superior y nueve factores para el hemi-anillo inferior.

La varianza total acumulada explicada con estos ocho factores del analisis
factorial en el hemi-anillo superior fue de 82,6%. Para el hemi-anillo inferior la varianza
total explicada de los nueve factores de andlisis factorial fue 81,6%, lo cual fue
considerado como un resultado satisfactorio, dado que al inicio del estudio se fijo el

valor de 80% como la minima varianza total explicada.

La distribucion de las regiones del OCT fue asimétrica en el hemi-anillo superior

e inferior, como se observa en la figura 60 (pag. 261).

Una caracteristica interesante es que todas las agrupaciones observadas tras este

analisis factorial han incluido sectores contiguos de la CFNR.
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Hasta el momento no ha aparecido ningtn trabajo que haya mostrado un analisis

factorial de los valores de CFNR medidos mediante OCT.

Una de las ventajas que ofrece este método de division de la CFNR es que el
agrupamiento ha sido realizado en funcidon de las correlaciones entre los espesores
medios de cada uno de los 96 sectores, y por lo tanto no ha sido una divisién artificial
en 30°, 45° 6 90° como ocurre en los protocolos estandar de los diferentes software de

obtencion de CFNR.
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6.5 COMENTARIOS RESPECTO A LOS VALORES PARAMETROS DE LA CNO

OBTENIDOS CON EL HRT II

El HRT es una prueba estructural que adquiere una imagen topografica de la
cabeza del nervio optico. Una vez que ha adquirido la imagen topografica el examinador
manualmente determina el margen de la papila del nervio optico y a partir de dicha
determinacion el software del instrumento determina una serie de valores
estereométricos del nervio Optico entre otros el éarea o volumen de anillo

neurorretiniano, el indice de area de anillo neurorretiniano/area papilar.

El algoritmo diagnostico mas utilizado para la determinacion de la presencia o

no de glaucoma es el analisis de regresion de Moorfields.

Un estudio a finales de 2010 ** establecié la sensibilidad del HRT II 64,1% y la

especificidad en 85,7 %.

La imagen topografica de HRT fue dividida en seis sectores, los dos sectores
superiores e inferiores ocuparon un espacio de 45° cada sector y los dos sectores

restantes, el nasal y el temporal correspondian a 90° cada uno de ellos.
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6.5.1. COMENTARIOS RESPECTO A LOS VALORES DESCRIPTIVOS DEL HRT

Los parametros estereométricos que fueron utilizados en este estudio fueron el
, . .. . 2 . ..
area de anillo neurorretiniano medido en mm~, el volumen de anillo neurorretiniano

medido en mm’ y el indice del 4rea anillo neurorretiniano /rea papilar.

El valor general promedio del rea de anillo neurorretiniano fue de 0,99 mm?, y
el sector con mayor area de anillo neurorretiniano fue el 4rea nasal con 0,32 mm?. En
principio esto estd en contra de la idea que las mayores dreas y volimenes de anillos
neurorretiniano se encuentran en la zona superior e inferior, pero en este caso no
debemos olvidar que el area abarcada por el sector nasal y temporal es el doble de

cualquiera de las areas superiores o inferiores.

El indice promedio del area de anillo neurorretiniano / area papilar fue de 0,47
observandose el mayor valor del indice en la zona nasal y el menor valor del indice en

la zona nasal.

El altimo parametro estudiado mediante el HRT fue el volumen de anillo
neurorretiniano. El volumen promedio fue de 0,19 mm’ presentandose el area de mayor

volumen en la zona temporal.

El tnico estudio que utilizo HRT para realizar un mapa de correlacion

29 En este caso el valor

estructura-funcion fue el estudio de Gardiner y cols. en 2005
promedio general del area de anillo neurorretiniano fue de 1,3 mm?” para la poblacion
glaucomatosa que estaba estudiando. Este valor es considerablemente superior que el
observado en nuestro estudio. No deja de ser cierto el hecho que en el mencionado

estudio se utilizo el software de HRT I y para el presente estudio se utilizd un software

HRT II.
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6.6. COMENTARIOS RESPECTO A LA CORRELACION ENTRE ESTRUCTURA'Y

FUNCION

En los ultimos afos han proliferado enormemente los estudios acerca de la
relacion estructura y funcion en el glaucoma, no es de extrafiar pues el glaucoma es una
patologia que afecta aproximadamente al 2% de la poblacion a partir de los 40 afios ** y
la Uinica manera que tenemos de diagnosticarlo es mediante la deteccion de una

alteracion ya sea de tipo funcional o estructural sugestiva de glaucoma.

En la practica clinica habitual al enfrentarnos a pacientes con un posible
diagnéstico de glaucoma atendiendo a las pruebas estructurales y funcionales podemos
encontrarnos desde pacientes normales hasta pacientes con un glaucoma avanzado y
terminal, pasando por sospechas de glaucomas, glaucomas incipientes y glaucomas
moderados. El reto en la practica clinica habitual no se encuentra en el diagnostico de
las zonas mas extremas del espectro de pacientes sino en aquellos pacientes en la zona
media de dicho espectro en donde una pérdida de sensibilidad en una prueba funcional
no se representa como "a priori" cabria pensar en una prueba estructural y viceversa. En
este punto es donde tienen que entrar en juego todos los estudios de correlacion
estructura-funcion para intentar de la mejor manera posible facilitar el entendimiento de

la patologia de glaucoma y asi proferir una mejor atencion a los pacientes.

Diferentes estudios en el pasado han puesto de manifiesto estas relaciones

- 1,220,271, 296, 2 11, 320, 321

estructura funcion'> 2% 271 296, 298, 303, 311, 320. 321
La relacion estructura-funciéon se ha intentado reflejar de diferentes maneras en

. . . . . . 1, 22
los diferentes estudios. Existen una serie de trabajos ya comentados anteriormente' 22
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296, 298, 305 oye desde el afio 2000 proponen un mapa estructura-funcion completo

utilizando diferentes métodos estadisticos e interpretaciones de estudios previos.

En este sentido nuestro trabajo con el que mas se alinea es con el publicado por
Ferreras y cols. ' en donde se utiliza el mismo método de analisis factorial para agrupar
los diferentes puntos del campo visual. El tinico elemento diferencial de nuestro estudio
estd en el tratamiento estadistico de los valores obtenidos de la CFNR en relacion a

todos los estudios previos.

Hasta la fecha los sectores en los que estaba dividido los 360° de la CFNR han
sido divisiones arbitrarias realizadas por la casa comercial. En otros trabajos para
obtener un mayor nimero de sectores a estudiar se han dividido los 360° (de CFNR o
CNO) en un nimero de partes con el mismo tamafo angular. Cada uno de estos estudios

difiere en la manera de dividir los 360° !+29% 298305,

En nuestro trabajo se divide cada estudio de CFNR en 96 sectores y estos se
agrupan en funcion del grosor de CFNR para dar lugar a una nueva configuracion

asimétrica de los sectores de CFNR.

Por otro lado en el presente estudio también se han correlacionado los resultados
obtenidos en la perimetria y la ya explicada agrupacion de puntos con los resultados
obtenidos mediante HRT II. Como se comenta mas adelante el grado de correlacion
entre la perimetria y el HRT es menor al obtenido entre la perimetria y el Spectralis SD-
OCT y por esta razon solo se estimd oportuno realizar un mapa que relacionase

estructura-funcion entre la perimetria y el Spectralis SD-OCT.

315



Omar Abou-Hinin Rayward TESIS DOCTORAL

6.6.1. COMENTARIOS RESPECTO A LA CORRELACION ENTRE EL ESPESOR DE LA

CFNR Y LA SENSIBILIDAD DE CADA REGION DE LA PERIMETRIA AUTOMATIZADA

En el trabajo se calcul6 el coeficiente de correlacion de Pearson entre la media
de los valores de sensibilidad de puntos umbral medidos en apostilbios de las
agrupaciones obtenidas mediante analisis factorial y el grosor medio de la capa de fibras
nerviosas de los seis sectores del OCT que representa el Spectralis SD-OCT para la

practica clinica diaria.

Por otro lado también se calcul6 el coeficiente de correlacion de Pearson entre la
media de los valores de sensibilidad de puntos umbral medidos en apostilbios de las
agrupaciones obtenidas mediante analisis factorial y la media del espesor de CFNR de

las agrupaciones obtenidas mediante el analisis anteriormente descrito.

En ambos casos el estudio se llevo a cabo por hemicampos independientes
donde se correlaciono el hemicampo inferior con el hemi-anillo superior de la CFNR y
viceversa. En el caso en el que alguno de los sectores de Spectralis SD-OCT ocupase
parte del hemicampo superior e inferior, estos sectores se correlacionaron tanto con el
hemicampo superior como con el inferior. Esto ha sido asi realizado al analizar la
correlacion con los sectores de OCT que presentaba la casa comercial donde tanto el

sector nasal como temporal se correlacionaron con el hemicampo superior e inferior.

En general la correlacion observada entre el hemi-anillo inferior de la CFNR y el
hemicampo superior fue mas fuerte que la correlacion observada entre el hemi-anillo

superior de la CFNR y el hemicampo inferior.

Dentro del andlisis llevado a cabo con la division de la CFNR propuesta por la

casa comercial, la correlacion entre el sector 2 del hemicampo superior y el sector
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temporal-inferior es la que tuvo una mayor correlacion (r= -0,498). El sector 2 del
hemicampo superior corresponde a una agrupacion de nueve puntos del campo visual

que se localizan en la zona nasal-superior (figura 52 pagina 227).

Analizando el hemicampo inferior, el sector 4 del hemicampo inferior y el sector
temporal superior fueron los que presentaron una correlacion mas fuerte en este hemi-
anillo (r=-0,413). El sector 4 del hemicampo inferior corresponde a una agrupacion de
5 puntos del campo visual que se localizan en la zona nasal-inferior (figura 52 pagina

227).

En cuanto a la correlacion llevada a cabo con la division por medio del analisis
factorial también se observd una mayor correlacion entre el hemicampo superior y el
hemi-anillo inferior de la retina. Esta correlacion fue maxima entre el sector 2 del
hemicampo superior y el sector 5 del hemi-anillo inferior de la retina (r= -0,502). El
sector inferior 5 de la CFNR corresponde a un sector de 18,5° a las 6 horas. El sector 2
del hemicampo superior corresponde a una agrupacion de nueve puntos del campo

visual que se localizan en la zona nasal-superior (figura 52 pagina 227)

Analizando el hemicampo inferior, el sector 4 del hemicampo inferior y el sector
3 del hemi-anillo superior fueron los que presentaron una correlacion mas fuerte en este
hemi-anillo (r=-0,373). El sector 3 del hemi-anillo superior corresponde a un sector de
15° localizado en la zona temporal superior. El sector 4 del hemicampo inferior
corresponde a una agrupacion de cinco puntos del campo visual que se localizan en la

zona nasal-inferior (figura 52 pagina 227).

Atendiendo la distribucién de los haces de fibras de la CFNR (regla ISNT)'** 1a
mayor cantidad de fibras se encuentra en la region inferior seguida de la superior. En

este estudio los sectores inferiores del 4 al 6 del hemi-anillo inferior corresponden a un
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sector de 63,75° y tienen la mayor correlacion con el sector 2 del hemicampo superior
(zona nasal-superior), donde se localizan tres de los cinco puntos que mayor intensidad

de luz necesitaron para ser estimulados en nuestra poblacion.

Una de las diferencias observadas con el estudio de Ferreras y cols. ' es que los
puntos correspondientes a la region arciforme superior del campo visual se presentan en
este estudio distribuidos de manera mas homogénea; en dos grupos principales el 2
(regién supero nasal) y el grupo 3 (region superotemporal), como se puede observar en

la figura 52 de la pagina 227.

En nuestro caso el valor medio de los apostilbios utilizados para estimular la
region 2 fue mayor que la los utilizados en la region 3 y por ello alcanz6 una mayor
correlacion con los sectores mas inferiores de la CFNR. En cambio en el estudio de
Ferreras y cols.! se observé una desproporcién entre las agrupaciones de puntos en la

zona arciforme superior y el resto de agrupaciones de puntos del campo visual.

Desde el punto de vista de los valores del espesor de la CFNR medida por la
OCT, no hubo en nuestro estudio, una correspondencia entre cada segmento de la OCT
con una unica region del campo visual (figura 61, pag. 274); es mas, entre los
segmentos de la CFNR hubo un solapamiento en la representacion de las diferentes
regiones del campo visual (figura 61, pag. 274). En general, la mayoria de las regiones
del campo visual se correlacionaron bien con varios segmentos de la OCT, aunque cada
region perimétrica tuvo un segmento especifico de la capa de fibras nerviosas

peripapilar con la cual tenia la mejor correlacion.

Asi, para el hemicampo superior, las correlaciones mas potentes se observaron
entre el espesor del segmento 5 de la CFNR y la regién 2 de la perimetria; entre el

espesor del segmento 4 con la region 2 y 4 y entre el espesor del segmento 6 y las
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regiones 2 y 4. Para el hemicampo inferior, las mejores correlaciones se encontraron
entre el espesor del segmento 3 y las regiones 1 y 4 del campo visual; y el espesor del

segmento 6 con la region 1,3 y 4 del campo visual (figura 61, pag. 274).

Los sectores de la CFNR no son totalmente independientes por lo que si un
sector estd danado es mas probable que otro contiguo a este sector este dafiado que no
otros sectores mas lejanos. Ademds existen determinados sectores que son mas
susceptibles de ser dafiados. Por ello las correlaciones mas fuertes son de esperar en
aquellos sectores que en condiciones normales presenten un grosor de CFNR grande, y
durante el proceso de la patologia glaucomatosa este grosor se vea reducido
enormemente. Esto puede ser la explicacion por la cual el sector superior 4 de la CFNR
se correlaciona de manera moderada con tres de las cuatro agrupaciones de puntos del

hemicampo inferior.

Por otro lado, se observa en nuestros resultados, que el segmento inferior 9 de la
CFNR peripapilar en la OCT no se correlacionaron con ninguna regién del campo
visual. Este sector inferior 9 esta representado por un sector de 15° situado en la zona

mas temporal del hemi-anillo inferior (figura 60, pag. 261).

En estudios previos realizados por Schlottmann y cols.’*

tampoco se
encontraron relacion entre estructura-funcion en el sector temporal de la CFNR
estudiada mediante polarimetria laser. Este hallazgo puede ser debido al hecho de que
en las primeras fases de la patologia glaucomatosa la sensibilidad de los puntos
centrales no disminuye de manera significativa por lo que esto se representa en una
minima variacion de la CFNR a nivel temporal. Esta argumentacion esta en consonancia
con el hecho de que la verticalizacién del indice excavacion / papila es uno de los

. : ETIr 323
primeros signos y criterio diagnostico de glaucoma™.
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6.6.2. COMENTARIOS RESPECTO A LA CORRELACION ENTRE LOS VALORES
TOPOGRAFICOS DE HRT 11 Y LA SENSIBILIDAD DE CADA REGION DE LA

PERIMETRIA AUTOMATIZADA

En el trabajo se calculd el Coeficiente de correlacion de Pearson entre las valores
medios del estimulo en apostilbios necesario para estimular cada una de las regiones
determinadas mediante analisis factorial y diferentes parametros medios topograficos
como el area de anillo neurorretiniano, el volumen de anillo neurorretiniano y el indice

area anillo neurorretiniano /area papilar.

En general las correlaciones que relacionaron las zonas del hemicampo visual
superior con la zona inferior del nervio optico tuvieron una mayor correlacion que

viceversa.

Dentro de los datos estereométricos el area del anillo neurorretiniano fue el
parametro que una correlacion mas fuerte present6d con las diferentes areas del campo
visual. La mayor correlacion la presento el sector 2 del hemicampo superior (zona nasal
superior) con el area temporal-inferior del HRT (1=-0,354). En cuanto a la otra mitad el
sector 3 (zona temporal inferior) del hemicampo inferior fue el que mayor fuerza de

correlacidon presentd con la zona de anillo neurorretiniano nasal-superior (r=-0,319).

Correlacionando el volumen del anillo neurorretiniano los diferentes sectores del
campo visual, la mayor correlacion la present6 el sector 2 del hemicampo superior (zona
nasal superior) con el area temporal-inferior del HRT (r=-0,310). En cuanto a la otra
mitad el sector 1 (zona inferior central) del hemicampo inferior fue el que mayor fuerza

de correlacion present6 con la zona de anillo neurorretiniano nasal-superior (r=-0,266).
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Correlacionando el indice area de anillo neurorretiniano/area de papila con los
diferentes sectores del campo visual, la mayor correlacion la presento el sector 1 del
hemicampo superior (zona temporal superior) con el area temporal-inferior del HRT
(r=-0,324). En cuanto a la otra mitad el sector 3 (zona temporal inferior) del hemicampo
inferior fue el que mayor fuerza de correlacion presentd con la zona de anillo

neurorretiniano nasal-superior (r=-0,280).

La principal limitacién que presenta este andlisis basado en los resultados
obtenidos mediante el HRT II es el limitado nimero de regiones topograficas a
comparar con el campo visual. Tomando en consideracion que tanto la zona nasal como
la temporal corresponden en parte a la mitad superior como a la mitad inferior del
nervio Optico, las Unicas zonas "efectivas" que quedan a correlacionar son 2 por mitad,
la zona temporal-superior y nasal-superior en la mitad superior y la zona temporal-

inferior y nasal-inferior.

Esto contrasta con el trabajo presentado por Gardiner y cols.””® en donde dividen
los 360° analizados mediante HRT en 36 sectores de 10° cada uno de ellos. Esta division

permite representar de una manera mas detallada la correlacion estructura-funcion.

Esta alta segmentacion topografica y el hecho que en el citado estudio se llevo a
cabo una correlacion entre cada punto de la perimetria y un sector de la CNO les
permitio demostrar una fuerza de correlacion en algunos puntos superior a r =0,5;
aunque la media de correlacion fue de r= 0,277 lo cual es similar a los resultados

encontrados en nuestro estudio.

Otro hecho en el que ambos estudios son similares es en la mayor correlacion
entre los puntos del hemicampo visual superior con los valores morfologicos papilares

de la mitad inferior.
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En cuanto al estudio de Turpin y cols. ** también se correlaciona cada punto de
la perimetria con uno de los 36 sectores en los que divide la topografia del HRT (10°
por sector). De forma analoga a los estudios ya descritos, la correlacion media entre
todos los puntos de la perimetria y HTR es de r= 0,29; resultados muy parecidos a los

presentados en nuestro estudio y por Gardiner y cols. 2°.

. . 0 oy ,

El estudio de Turpin y cols.’® representa una descripcién més exacta de la
correlacion anatomica de los puntos del campo visual en comparacion a nuestro estudio.
Esto es debido al hecho de la mayor division estructural a la que es sometido el estudio

topografico de HRT.
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6.7. COMENTARIOS RESPECTO AL TIEMPO DE EJECUCION DE HRT I1'Y OCT

Dentro de las diferentes pruebas diagnosticas tanto el Spectralis SD-OCT como
el HRT II han mostrado una aceptable sensibilidad y especificidad para el diagnostico
de glaucoma. En el caso de Spectralis SD-OCT se ha demostrado una sensibilidad de
81,9% con una especificidad de 80%>%*. En el caso de HRT II se ha demostrado una

sensibilidad entre 64,1% y 87 % y una especificidad entre 70% y 85,7%°%.

Considerando que ambas pruebas diagnosticas comparten una sensibilidad y
especificidad muy similares el propdsito del presente estudio fue determinar si existian

diferencias entre el tiempo de realizacion de una u otra prueba.

En este estudio por primera vez se ha evaluado el tiempo de ejecucion de las dos

pruebas estructurales a estudio, el Spectralis SD-OCT y el HRT.

Para establecer si las diferencias entre los tiempos de ejecucion eran

significativas se aplico el estadistico t-Student.

El tiempo que se cronometr6 fue el tiempo empleado desde que el paciente se
posiciono en el instrumento hasta que se las imagenes eran adquiridas. Aunque solo uno
de los ojos de cada paciente fue utilizado para la determinacion estructura-funcion, se

examinaron ambos ojos mediante Spectralis SD-OCT y HRT I

El tiempo de procesamiento de las imagenes por el ordenador no fue tenido en
cuenta ya que se considerd que el tiempo de analisis de la prueba diagndstica estaria en
relacion con la capacidad de cada ordenador, siendo la extrapolacion de los datos a otros

centros diagndsticos muy dificultosa.
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El tiempo medio de examen para la realizacion del Spectralis SD-OCT fue de
182,9 segundos, siendo el tiempo medio de examen para la realizacion del HRT de
241,9 segundos. Esta diferencia fue estadisticamente significativa (p < 0,001). El tiempo

de ahorro por prueba fue de entorno a 1 minuto.

Dependiendo de la organizacién estructural de cada servicio de oftalmologia esta
diferencia de 1 minuto en la realizacién de las pruebas estructurales podria ser o no

significativa para la practica clinica diaria.

En una consulta de glaucoma considerando una jornada como la atencion de una
media de 25-30 pacientes con glaucoma. Se estima que un que entre un quinto y un
tercio de los pacientes puedan requerir la realizacion de una prueba estructural, de esta
manera entre 5-10 pacientes al dia podrian beneficiarse de una reducciéon de un minuto

en la realizacion de la prueba estructural.

En cambio pongamos de ejemplo un servicio de oftalmologia con varias
consultas de glaucoma atendiéndose en un mismo dia y donde la realizacion de las
pruebas estructurales recaiga sobre un solo especialista sanitario. Si en este centro
sanitario se realizasen 50 pruebas estructurales, este especialista sanitario ahorraria casi
una hora de su jornada laboral realizando una medicién de la CFNR mediante el OCT

Spectralis en lugar de una medicion de la cabeza del nervio 6ptico mediante HRT 1.

Aunque los resultados sean estadisticamente significativos, parece que para la

practica clinica diaria esta reduccion de 1 minuto no es significativa.

En los ultimos afios debido al crecimiento del gasto sanitario en los paises

desarrollados, son numerosos los estudios acerca de la economia en el gasto sanitario
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implicado tanto en el screening de glaucoma como en el tratamiento de esta

(32432
patologia®**3%7.
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7. CONCLUSIONES

Primera: En una poblacion de sujetos con glaucoma, el valor umbral de cada punto del
campo visual obtenido con la perimetria automatizada Octopus usando la estrategia
TOP G1, mostr6 correlaciones significativas con el resto de puntos umbral del mismo

hemicampo.

Segunda: La representacion en mapas de las correlaciones de los valores umbral de la
estrategia TOP G1 entre puntos del mismo hemicampo obtenidos con la perimetria
automatizada Octopus, mostrd una disposicion similar a la distribucion retinotopica de

la CFNR.

Tercera: Cada hemicampo de la perimetria automatizada Octopus, obtenido con la
estrategia TOP G1, se puede dividir en diferentes areas de puntos funcionalmente
relacionados entre si. El hemicampo superior se dividid en cinco regiones y el
hemicampo inferior en cuatro regiones. Independientemente del mapa de correlacion,
los puntos relacionados entre si presentaron una distribucion asimétrica entre

hemicampos.

Cuarta: Cada hemi-anillo de la CFNR obtenida mediante SD OCT, se puede dividir en
diferentes areas de segmentos anatdmicamente relacionados entre si. El hemi-anillo
superior se dividi6 en ocho dreas y el hemi-anillo inferior en nueve areas. Los
segmentos relacionados entre si presentaron una distribucion asimétrica entre los dos

hemi-anillos de CFNR analizadas.

Quinta: La correlacion entre las areas de puntos relacionados del campo visual

obtenidos por el andlisis factorial y los segmentos de SD OCT es mayor que la
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correlacion entre las areas de puntos relacionados del campo visual obtenidos por el

analisis factorial y los segmentos de HRT II.

Sexta: Es posible la creacion de un mapa que relaciona el dafio estructural y el dafo
funcional en el glaucoma, donde cada area de puntos relacionados del campo visual
obtenidos por el andlisis factorial se correlaciona con uno o varias areas de la CFNR

peripapilar obtenidos por el anlisis factorial de los resultados medidos con el SD OCT.

Séptima: Los espesores de la CFNR peripapilar de el hemi-anillo inferior presentaron
correlaciones mayores con las areas de puntos relacionados del hemicampo superior. El
espesor del segmento inferior 5 correspondiente a un sector de 18,5° localizado a las 6
horas, fue el que mostr6 la mayor correlacion (r=0,502) con la region del campo visual

2 (nasal-superior) del hemicampo superior.

Octava: El espesor de la CFNR peripapilar del sector inferior 9, medido con el
Spectralis SD- OCT, no se correlacion6 con ninguna regioén de puntos del campo visual.
Este sector corresponde a un sector de 15° localizado en la zona temporal

inmediatamente inferior a la linea media.

Novena: El tiempo de realizacion del Spectralis SD-OCT es menor al tiempo de

realizacion del HRT II.
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