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. RESUMEN

El propésito del estudio es evaluar la reproducibilidad de la Perimetria de
Duplicacion de Frecuencia y la del sistema Humphrey Matrix en una poblacién
homogénea de sujetos sanos y comparar los resultados entre estos dos
estudios. Se realizé un estudio experimental, longitudinal y prospectivo en una
poblacién de sujetos voluntarios sanos entre los 20 y 40 afios los cuales se
agruparon de manera aleatoria en dos grupos. El primer grupo se someti6 a
pruebas de deteccion o screening y umbral completo de FDT y el segundo
grupo a pruebas de deteccion y umbral completo en el Humphrey Matrix.



Il. INTRODUCCION

La retina consta de 1.2 — 1.5 millones de células ganglionares cuyos
axones conforman el nervio 6ptico. Algunos estudios sugieren que mas del
40% de las fibras retinianas mueren antes de que haya alteracion en los
campos visuales." Estas fibras nerviosas que constituyen el nervio 6ptico
pueden clasificarse segun sus velocidades de conduccion:

e Sistema magnocelular que es responsable de las respuestas a
frecuencias espaciales bajas (patrones amplios y objetos grandes) y
frecuencias temporales altas (frecuencias altas de centelleo o cambio
subito del estimulo)

o Sistema parvocelular que es responsable de frecuencias espaciales
altas y temporales altas

El fendmeno de duplicacion de frecuencia se presenta cuando una rejilla
sinusoidal a baja frecuencia espacial (< 1 ciclo/grado) es sometida a
movimientos de contrafase de alta frecuencia temporal de 15 Hz o mas. Este
contraste rapido en el cual las barras claras se hacen oscuras y viceversa hace
que la rejilla parezca duplicada en la frecuencia espacial actual. Se ha
sugerido que esta ilusion de doble frecuencia es percibida por el sistema
magnocelular. Maddes y asociados han atribuido este fenébmeno de manera
especifica a las células ganglionares My, que son un subgrupo de
aproximadamente 15 — 25 % del sistema magnocelular que tienen propiedades
de respuesta no lineal y con fibras de gran diametro y a su vez representa
aproximadamente 3-5 % de todas las células ganglionares retinianas.?

Dado que el glaucoma es una neuropatia dptica isquémica progresiva vy
que en todas sus formas representa una de las principales causas de ceguera
irreversible en el mundo y lo cual es representado en cifras pues en el afio
2000 aproximadamente 6.7 millones de personas se volvieron ciegas debido a
esta enfermedad. La evaluacién de los campos visuales es uno de los pilares
diagnésticos y de seguimiento de esta enfermedad. Los campos visuales han
evolucionado grandemente desde el advenimiento de la perimetria
automatizada hasta la fecha con el desarrollo de nuevos sistemas que permitan
la deteccién precoz y eficiente de dafio glaucomatoso.

Esto ultimo explica la utilidad de la tecnologia de duplicacién de frecuencia
(FDT) como prueba de deteccion precoz de dafio glaucomatoso. Algunas
teorias sugieren que la base del dafo glaucomatoso temprano es una pérdida
selectiva de fibras nerviosas de gran tamafio las cuales corresponderian al
sistema magnocelular.

Aunque la tecnologia de duplicacion de frecuencia fue inicialmente creada
para la deteccion de dafo glaucomatoso, hay evidencia que con estos pueden
detectarse ofras alteraciones campimétricas tales como la extensién de
desprendimientos de retina regmatégenos vy alteraciones campimétricas por
desordenes neurooftalmologicos.



lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Perimetro de Duplicacion de Frecuencia (FDT)

Desarrollado por las Humphrey/Welch-Allyn/Zeiss y se basa en el
fenbmeno de duplicacion de frecuencia ya explicado previamente. El
perimetro FDT mide la sensibilidad al contraste a 0.25 ciclos/grado en ondas
verticales sinusoidales sometida a movimientos de contrafase a 25 Hz vy
mostrada hasta por 720 milisegundos. Dieciséis estimulos cuadrados de 10 °
son usados (4 por cuadrante) ademas de un patrén central con radio de 5°.
Tiene dos tipos de pruebas, uno para los 20° centrales, llamado C-20 que
prueba 17 localizaciones y otro que incorpora dos puntos adicionales en el
sector nasal, llamado N-30 y prueba 19 localizaciones. En este ultimo caso los
dos puntos nasales son probados cuando el punto de fijacién es movido 10°
centrales.

El perimetro es capaz de realizar estrategias de umbral y supraumbral
(screening o deteccion). En las pruebas de supraumbral o deteccion el FDT
utiliza valores de contraste: p = 1% (2 veces), p = 0.5%, contraste maximo. Las
pruebas de umbral completo en el FDT utiliza un procedimiento automatizado
por computadora de umbrales escalonados (MOBS) con contraste inicial de
0.5%, nivel de contraste. EI margen de valores de nivel de umbral posible de
los datos sin procesar (puntajes de umbral del paciente) esta entre 0 dB de
contraste maximo (la sensibilidad mas baja del paciente) y 56 dB de contraste
minimo (la sensibilidad mas alta). El umbral de MOBS se calcula segun la
media de las ultimas presentaciones superior e inferior que cumplen con
criterios de conclusion de escalas®. Los resultados estan dados en sensibilidad
de decibeles (dB) los cuales al convertirlos por un factor de aproximadamente 2
hace que los valores de sensibilidad normal sean similares a los encontrados
con la perimetria Humphrey blanco sobre blanco.

En la prueba de deteccion C20-1, los estimulos son presentados a un
nivel de contraste que el 99 % de la poblacién normal pareada con su edad se
espera que detecte. Los estimulos que no se ven son presentados
nuevamente y etiquetados como p = 1% si el sujeto responde. Si nuevamente
no se vio el estimulo, se presenta ahora un estimulo de contraste que el 99%
de la poblaciéon normal debe ver, si es visto la localizacion se etiqueta como p <
1%. Si este ultimo punto es fallado, el estimulo es ahora presentado al
contraste mas alto (casi.el 100%) y si es visto se etiqueta con p < 0.5%.

En la prueba C 20 -5 de deteccién los estimulos son presentados a un
contraste en que el 95% de la poblacion normal pareada con su edad se
espera que detecte. Los estimulos no vistos son presentados nuevamente y
etiquetados con p= 5% si el sujeto responde. Si el estimulo no fue visto en los
dos primeros intentos se presenta ahora un estimulo que el 98% de la
poblacién normal de esa edad debiera ver, si es detectada se etiqueta con p <
5%. Si este ultimo punto fue errado, el estimulo es ahora presentado a un
contraste en que el 99% de la poblacién normal debe ver, si el estimulo es visto
se etiqueta como p< 2% y si es errado con p < 1%.



El C 20-5 de deteccion tiene un limite estricto de normalidad y tiene mas
alta sensibilidad para cambios iniciales en el campo visual. El C 20-1 tiene alta
especificidad. Ambos requieren aproximadamente 40 segundos por ojo, la
duracién es mayor a medida que las pérdidas visuales son mas profundas o
extensas, llegando a un maximo de tiempo de 135 segundos en un ojo
completamente ciego.

En las pruebas de umbral completo el perimetro de FDT provee dos
indices globales para resumir el campo visual, la desviacion media (DM) y
desviacién estandar del patron (PSD); estos son calculados de manera similar
a los de la perimetria automatizada blanco sobre blanco convencional. Los
indices se clasifican en 5 niveles de probabilidad: p =2 5%, p < 5%, p <2%, p
<1%, p <0.5% basado en los valores normales corregidos para la edad. La DM
indica la severidad general de la pérdida del campo visual, es afectada por el
grado de pérdida y el nimero de ubicaciones afectadas. Una DM con un
nuamero positivo indica que el promedio de sensibilidad esta sobre el promedio
normal para la edad, mientras que un valor negativo indica que el promedio de
sensibilidad esta por debajo del valor del promedio normal. La PSD es la
desviacion estandar de la diferencia de cada valor de sensibilidad
correspondiente a un valor esperado (basado en el valor normal en esa
ubicacion y el indice de DM), cada diferencia ponderada de acuerdo a la
variacién de los valores normales de ese punto. El PSD es bajo en un campo
normal o en un campo donde todos los puntos son igualmente anormales. El
PSD aumenta a medida que algunos puntos son mas afectados que otros y por
lo tanto, el PSD es un indice de cambio localizado en el campo.

Los indices de confiabilidad del estudio de FDT se basan en los intentos
de captura, estos son una medicién importante de la confiabilidad del paciente
y de los resultados obtenidos. Los falsos positivos son el nimero de veces
que el paciente respondié a una pausa durante el estudio o un estimulo de
contraste cero. Los falsos negativos es el numero de veces que el paciente no
respondié cuando se le presento un estimulo en el nivel de contraste maximo
posible. Los pacientes con pérdidas profundas del campo visual pueden dar
errores falsos negativos. Las pérdidas de fijaciéon es el numero de veces que
el paciente respondi6é a un estimulo localizado en la mancha ciega; es medida
periddicamente al presentar un pequefio estimulo del alto contraste (1°, 50%
de contraste) en la localizacién esperada de la mancha ciega (método de Hiejl-
Krakau).

Los indices de confiabilidad son reportados como fracciones, con el
denominador indicando los intentos de captura durante la prueba. Para las
pruebas de umbral completo los limites perimétricos convencionales
recomendados son de 33% para indicar confiabilidad.

Interpretacion de los resultados
v Deteccion C-20: se presenta un grafico de 17 ubicaciones del campo
visual examinadas. Cada ubicacion del examen sera del color blanco
transparente o tendra uno de tres niveles posibles de sombreado.
[ “Dentro de limites normales™ el paciente respondié en forma
positiva (en la primera o segunda oportunidad) cuando se examino a



un nivel de contraste en que el 99% (p= 1%) de los sujetos normales
de la misma edad responderan para la ubicaciéon de examen
B*9%%¥ “Pérdida relativa ligera™ el paciente no respondié en forma
positiva cuando se examino al nivel de contraste normativo de 1% de
edad (p =1%) después que se le dieron dos oportunidades para hacerlo.
BB “Pérdida relativa moderada”: el paciente no respondié en forma
positiva cuando recibié6 3 oportunidades para hacerlo, dos veces a
nivel de contraste normativo del 1% de edad (p =1%) y una tercera al
nivel de contraste normativo del 0.5% de edad (p =0.5%) para la
ubicacion del examen sombreado
B ‘Pérdida severa’: el paciente no respondié en forma positiva
cuando recibi6 4 oportunidades para responder la ubicacion del
examen. La ultima oportunidad a un nivel de contraste maximo
En la interpretacion se debe considerar también los indices de
confiabilidad.

EXAMEN C-20
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v' Umbral completo C-20 y N-30: se presenta un grafico de 17 o 19
ubicaciones del campo visual. El primer grafico de resultados tendra un
nivel de umbral de contraste numérico en unidades de dB por cada
ubicacion examinada. El segundo grafico es un trazado de desviacion y
sera blanco o tendra uno de los cuatro niveles posibles de sombreado



correspondientes a los niveles de significancia normativa de edad para
cada ubicacién examinada.

L1 El paciente logro un nivel de umbral en el margen que el 95% (p 2
5%) de los sujetos normales de la misma edad logran para las
ubicaciones con este sombreado

La probabilidad es menos de 5% (p<5%) que un sujeto normal de
la misma edad tenga el mismo rendimiento al nivel de umbral que el que
logro el paciente paras las ubicaciones con este sombreado

La probabilidad es menos del 2% (p < 2%) que un sujeto normal
de la misma edad tenga el mismo rendimiento al nivel de umbral que
el que logro este paciente para las ubicaciones de examen con este
sombreado

La probabilidad es menos del 1 % (p <1%) de que un sujeto

normal de la misma edad tenga el mismo rendimiento al nivel del umbral
que el que logro este paciente para las ubicaciones de examen con este
sombreado

La probabilidad es menos del 0.5 % (p <0.5%) de que un sujeto
normal de la misma edad tenga el mismo rendimiento al nivel del umbral
que el que logro este paciente para las ubicaciones de examen con este
sombreado. Ocurre si el paciente no responde al nivel de contraste
maximo del instrumento.
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Un FDT de deteccién se considera anormal cuando uno de lo siguiente
esta presente:
v" Cualquier defecto en las 5 localizaciones centrales
v Dos defectos leves 0 moderados en las 12 localizaciones externas
v Un defecto severo en una de las 12 localizaciones externas
v Tiempo de screening mayor de 90 segundos’

Estudios previos donde se ha valorado la precision diagnoéstica de la
perimetria de duplicacion de frecuencia consideran anormal un campo cuando
presentaba una localizacion fuera del 98% de los limites normales, o 2
localizaciones contiguas fuera del 95% de los limites normales, o 3
localizaciones no contiguas fuera del 95% de los limites normales.*

Estudios preliminares sugieren que FDT provee una manera rapida,
eficiente para la deteccion de pérdida de campo visual glaucomatoso. El
tiempo de examen es relativamente menos y la reproducibilidad es buena.
Jonhson y Samuels encontraron una sensibilidad y especnﬁcudad de 93% y
100% respectivamente para FDT de 16 estimulos.?  Saric al evaluar la
sensibilidad y especificidad de FDT C20-5 de umbral completo encontr6 86%
de sensibiidad y 90% de especificidad para la deteccion de dario



glaucomatoso. ® Por otro lado Cello et al en un estudio prospectivo de casos y
controles encontré un 100 % de sensibilidad y especificidad para la deteccién
de dafio glaucomatoso avanzado; 96% de sensibilidad y especificidad para
dafio glaucomatoso moderado; y 83% sensibilidad y 90% de especificidad
para dafio glaucomatoso temprano al realizar un C-20 de umbral completo. La
mayoria de los estudios revisados revelan una elevada sensibilidad y
especificidad del FDT para el rastreo y seguimiento de casos con glaucoma.

Oftros estudios se han realizado para valorar el efecto de aprendizaje y
la variabilidad del estudio. Matsuo en un estudio prospectivo encontr6 mejoria
de la desviacion media del N-30 de umbral completo entre la primera
evaluacion con FDT y la segunda. Por su parte Horani encontr6 que la
proporcion de mejoria entre la primera y segunda evaluacion de FDT fue de
63% y 65% para sensibilidad media y desviacion media respectivamente con
ademas una modesta disminucién de la duracién del estudio.®

Andrada al evaluar la precision diagnéstica de FDT realizo un estudio
transversal de casos y controles usando programas C 20-5 supraumbral y N-30
umbral. Encontr6 valores de sensibilidad y especificidad con el programa C20-
5 de 74% y 96% respectivamente y con N-30 fue de 88% de sensibilidad y
92% de sensibilidad. En su estudio concluyo que el programa N-30 es (util
para detectar perdidas del campo visual glaucomatosa con elevada
sensibilidad y especificidad, asi como para determinar la severidad del dafo
glaucomatoso.*

Humphrey® Matrix

El 19 de marzo del 2003 es anunciado por Carl Zeiss Meditec la
introduccién de Humphrey® Matrix, la Gltima innovacién en el area de la
campimetria. Este une el Analizador de Campos Humphrey® y la tecnologia
de duplicacién de frecuencia (FDT) patentada por Welch Allyn. Se basa en la
tecnologia de duplicacion de frecuencia junto con el analisis de los campos
visuales de umbral completo, utiliza 69 estimulos que permiten la
caracterizacion completa de los defectos campimétricos. Consta de estrategias
de umbral completo y supraumbral (deteccion); en las primeras se evalia 30
grados y la macula y en la ultima 30 grados solamente.

Las estrategias de umbral completo son:
v FDT umbral completo 24-2
v" FDT umbral completo 30-2
v FDT umbral completo N-30
FDT umbral completo 10-2 Las estrategias de supraumbral o deteccion son:
v FDT supraumbral o detecciéon N-30
v" FDT supraumbral o deteccion 24-2
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IV. JUSTIFICACION

Contar con un estudio rapido, reproducible, sencillo y eficaz para
deteccién temprana de glaucoma en sujetos sanos.

la
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V. PROPOSITO

Valorar la reproducibilidad de Humphrey Matrix, una nueva tecnologia
recientemente sacada al mercado, para compararla con la perimetria de
duplicacién de frecuencia en sujetos totalmente sanos y posteriormente ampliar
el estudio a una poblacién de pacientes con glaucoma.
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VI. OBJETIVOS

Objetivo general

Valorar y comparar la reproducibilidad de FDT y de Humphrey Matrix en
sujetos sanos.

Objetivos Especificos
1. Valorar la reproducibilidad del FDT en sujetos sanos
2. Valorar la reproducibilidad de Humphrey Matrix en sujetos sanos

3. Comparar la reproducibilidad de FDT y Humphrey Matrix en sujetos
sanos

13



VIl. HIPOTESIS DE TRABAJO

Hipoétesis Alterna
1. Humphrey Matrix brinda resultados mas reproducibles que FDT
en una poblacién de sujetos sanos.

2. FDT brinda resultados mas reproducibles que Humphrey Matrix
en una poblacién de sujetos sanos

Hipétesis Nula
FDT y Humphrey Matrix, ambas, brindan resultados igual de
reproducible que en una poblacién de sujetos sanos.

14



VIl. METODOLOGIA DE INVESTIGACION

Tipo y Diseiio General del Estudio

Se realizé un estudio experimental, longitudinal y prospectivo para valorar la
reproducibilidad de FDT vs. Humphrey Matrix en una poblaciéon de sujetos
sanos.

Muestra del Estudio
Sujetos voluntarios sanos que cumplan con los criterios de inclusion

Tamaiio de la Muestra

Se calculo el tamafio de la muestra a través de la potencia de la prueba
ANOVA la cual fue mayor de 0.95, lo que indica que la cantidad de sujetos en
este estudio (8 en cada grupo) es suficiente para los fines del estudio

Criterios de Inclusién
Los criterios de inclusién fueron:
1. Sujetos sanos, sin patologias sistémicas u ocular asociada entre 20 — 50
anos
Sin antecedentes de cirugia ocular anterior
Agudeza visual en ambos ojos igual o mayor de 20/30 sin correcciéon
Optica
Presién intraocular menor de 21 mmHg
Excavacién del nervio 6ptico menor de 4/10
No haber tenido experiencia previa con FDT
Firmar consentimiento del estudio

S ok o

Criterios de Exclusion
Los criterios de exclusion fueron:
1. Presencia de datos sugestivos de glaucoma en la evaluacion del nervio
Optico
2. Cirugia ocular previa
3. Ambliopia

Criterios de Eliminacion
Criterios de eliminacion fueron:
1. Campos visuales no confiables luego de una repeticion
2. No finalizar el estudio o no acudir a las dos sesiones para los estudios

Variables del Estudio

Se valorara el tiempo de duracion del estudio en las pruebas de
deteccion. Usaremos ademds la desviacidn media, desviacion del patrén
estandar del estudio en los casos de estrategias de umbral completo.

Variables Numéricas

v" Desviacién media que indica la severidad general de la pérdida
del campo visual, es afectada por el grado de pérdida y el
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nimero de ubicaciones afectadas. Una DM con un numero
positivo indica que el promedio de sensibilidad esta sobre el
promedio normal para la edad, mientras que un valor negativo
indica que el promedio de sensibilidad estad por debajo del valor
del promedio normal.

v' Desviacion estandar es la diferencia de cada valor de sensibilidad
correspondiente a un valor esperado (basado en el valor normal
en esa ubicacion y el indice de DM), cada diferencia ponderada
de acuerdo a la variacion de los valores normales de ese punto.
El PSD es bajo en un campo normal o en un campo donde todos
los puntos son igualmente anormales. El PSD aumenta a medida
que algunos puntos son mas afectados que otros y por lo tanto, el
PSD es un indice de cambio localizado en el campo.

v Tiempo de duracién del estudio: es el tiempo que le tomo a cada
sujeto finalizar el estudio, esta impreso en cada estudio realizado
y segun la curva de aprendizaje puede disminuir progresivamente
0 aumentar en casos donde haya dafio campimétrico.

Intervencion realizada

Una vez seleccionados los sujetos sanos que se incluyeron en el estudio
estos fueron distribuidos de manera aleatoria en dos grupos de estudio.
Previamente a cada sujeto de estudio se les realiz6 una evaluacidén
oftalmolégica completa que incluia medida de agudeza visual con y sin
correccion; toma de tension intraocular con tonémetro de aplanacion vy
evaluacion de la excavacién del nervio optico para tener la certeza de que los
sujetos a estudiar llenaban los criterios de inclusion.

Previo a realizar el estudio a cada paciente se le explicara de manera
estandarizada las instrucciones para realizar el estudio (ver anexos), ademas
de hacer una prueba de demostracion antes del estudio. De manera aleatoria
se eligid con que ojo se iniciaba cada estudio para evitar que la curva de
aprendizaje entre un ojo y otro influya sobre los resultados A todos los
pacientes antes de cada estudio se les aplicara una gota de lubricante en
ambos 0jos.

Los grupos de estudio seran dos:

12 sesién 22 sesién 32 sesion

Grupo 1 FDT Matrix FDT wumbral FDT umbral FDT umbral
deteccion deteccion completo completo completo
N30-5 N- 30 N -30 N -30 N -30
Grupo2 = Matrix =~ FDT Matrix Matrix umbral Matrix umbra!
N 30 N30-5 completo -30 J N-30 ;
; N-30 - :

En una segunda visita se realiza la 2* y 33t sesion de estudlos
separados estos por 20- 30 minutos entre si.
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Se consideraran campos visuales no confiables aquellos con mas de
33% de pérdidas de fijacion, falsos positivos o falsos negativos y los que no
sean fiables se repetiran; los que no sean fiables luego de la repeticion seran
excluidos.

Analisis Estadistico

Se realizo un analisis de los datos de los estudios de las diferentes
sesiones Para establecer la significancia estadistica de los resultados que se
obtengan se usara un a de 0.05.

Los resultados obtenidos en la primera parte del estudio, que son las
pruebas de deteccion fueron analizadas usando prueba T de Student con alfa
de 0.05.

Para el analisis estadistico de las pruebas de umbral completo de cada
grupo se realizo un ANOVA multivariada:

1. Pruebas de umbral completo entre si (Humphrey Matrix contra
FDT)

2. Evolucién de los sujetos del estudio a través de los estudios

3. Comparacioén de ojo derecho contra ojo izquierdo



IX. RESULTADOS

Se estudiaron en total a 16 sujetos con edades entre 20 -40 afios;
haciendo un total de 32 ojos. A cada uno de estos sujetos se les realizo 2
pruebas de deteccion (32 pruebas de deteccion o 64 por 0jo) y 3 pruebas de
umbral completo a cada uno de ellos (48 pruebas de umbral completo o 96 por
0jo), haciendo un total de 160 estudios campimétricos. Los sujetos fueron
distribuidos de manera aleatoria en dos grupos, de la misma manera se eligié
en que ojo se iniciaba cada estudio.

En la primera parte del estudio a todos los sujetos se les realizaba
prueba de supraumbral o deteccion de FDT y Humphrey Matrix. Y
posteriormente se les realizaba pruebas de umbral completo segun estaba
asignado a cada grupo.

Las tablas # 1A y #1B muestran el tiempo de duracién promedio del
estudio de deteccion en ambos grupos. En todos los sujetos los estudios
fueron confiables y no mostraron defectos campimétricos.

Tabla #1A Durambn promedio del estudlo de Deteccion en el Grupo 1

FDT ~  Humphrey Matrix -
Ojo Derecho Izqmerdo Derecho lzquierdo

Dwacvén 41 37 | § ’40»87 37.25@ % 39_25

Tabla #1B Duracion promedio del estudio de Deteccion en el Grupo 2

Humphrey Matrix R PR
Ojo Derecho lzquierdo Derecho Izquierdo

Al comparar las pruebas de screening en el grupo 1 no se encontré
diferencia estadisticamente significativa en cuanto a la duracién del estudio (p
>0.05) al igual que en el grupo 2 (p > 0.05). Al hacer la comparacién de los
estudios de deteccion entre los grupos se encontré que no existe diferencia
estadisticamente significativa (p> 0.05) entre la prueba de duplicacion de
frecuencia (FDT) del grupo 1 y 2 (p=0.15). Mientras que la prueba de
deteccion de Humphrey Matrix entre grupo 1 y grupo 2 se encontré diferencia
estadisticamente significativa (p = 0.0013) durando menos en aquel grupo
donde se inicio realizando el Humphrey Matrix. Ademas se encontré diferencia
estadistica en cuanto a la duracién al comparar directamente la prueba de FDT
en el grupo 1 y Matrix en grupo 2(p< 0.05); y Matrix en grupo 1 y FDT en grupo
2 (p<0.05).

ESTA TESks NO SAY &
OE LA BIBLIOTECA
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Grafica #1 A Duracion de FDT de deteccion
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Grafica # 1 B Duracion de Humphrey Matrix de deteccién
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Se observo que en las pruebas de deteccién tanto FDT como Humphrey
Matrix cuando era realizado después de otra prueba de deteccién en el mismo
dia resultan ser mas lentos que cuando se realiza de primera vez

En las pruebas de seguimiento, tanto FDT y Humphrey Matrix resultaron
confiables en las 3 sesiones con resultados similares en ambos estudios.

Tabla # 2A Indices de Confiabilidad en FDT de seguimiento

1* SESION 2° SESION 3 SESION
FP FN EF FP FN EF FP FN EF
Promedio  0.125 0 0562  0.187 0 0125  0.250 0 0.187
Desviacion  0.342 - 0512  0.403 - 0342 0578 0 0.403
estandar
Tabla # 2B Indices de Confiabilidad en Humphrey Matrix de seguimiento
12 SESION 22 SESION 3* SESION
FP FN EF FP FN EF FP FN EF
Promedic  0.125 0 0.125  0.0625 0 00625 0 0 0.187
Desviacion ~ 0.342 0 0342 025 0 0.25 0 0 0.403

estandar



En cuanto a los resultados de las pruebas de umbral completo a

continuacion las siguientes graficas.

Gréfica #2 Duracion promedio del estudio de umbral completo en las diferentes

sesiones

4
!
!
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En cuanto a las pruebas de seguimiento de FDT y Humphrey Matrix se
encontré6 que la duracion en la 1* sesion de FDT era de 5 minutos en ojo
derecho y 5:15 minutos en ojo izquierdo; Humphrey Matrix en 1? sesion fue de
3:14 minutos en ojo derecho y 3:22 minutos en ojo izquierdo. En la 22 sesion la
duracion del FDT en ojo derecho fue de 4:50 minutos en ambos ojos, la de
Humphrey Matrix fue de 3:21 minutos y 3:09 minutos en ojo derecho y ojo
izquierdo respectivamente. En la 3* sesion la duracion de FDT fue 5 minutos y
4:57 minutos en ojo derecho e izquierdo respectivamente; en cuanto al
Humphrey Matrix la duracion fue de 3:14 minutos y 3:11 minutos en ojo

derecho e izquierdo respectivamente.

La duracion promedio de estudio de umbral completo fue menor en
aquellos que realizaron Matrix de umbral completo encontrandose una
diferencia estadisticamente significativa (p < 0.001) y esta misma relacion se
mantuvo a través de las 3 sesiones de los estudios. No se encontré diferencia
estadistica entre un ojo y otro (p > 0.05). Tampoco se encontré variabilidad de
la duracion de los estudios a través de las diferentes sesiones (p>0.05)
manteniéndose la duracion de estos muy similar en las 3 sesiones en los 2

estudios.
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Gréfica # 3 Desviacion estandar promedio del estudio de umbral completo en
las diferentes sesiones
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Al evaluar la desviacion estandar promedio a través de las diferentes
sesiones se encontré6 menor variabilidad en aquellos que realizaron Humphrey
Matrix (p= 0.015) lo cual fue estadisticamente significativo. A través de de las
diferentes sesiones ambos estudios, FDT y Humphrey Matrix tiene igual
variabilidad; es decir al momento de la tercera sesion los sujetos en ambos
grupos tenian similar variabilidad en cuanto a la desviacion estandar.

En el grupo de FDT se encontré un sujeto con datos fuera de lo normal
de desviacion estandar en el ojo izquierdo lo cual se presento en las 3
sesiones. Este sujeto no se excluyo del estudio pues llenaba los criterios de
inclusion y con pruebas confiables.
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Gréfica # 4 Desviacion media promedio del estudio de umbral completo en las

diferentes sesiones
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En cuanto a la desviacién media promedio de los estudios de umbral completo
a traves de las diferentes sesiones, se encontré6 mayor variabilidad en el grupo
que realizo FDT (p = 0.007) vs. Humphrey Matrix. No se encontré disminucion
significativa de la desviacion media a través de las diferentes sesiones (p >

0.05) ni tampoco diferencia entre un ojo y otro (p> 0.05).

Para evaluar la presencia de defectos campimétricos en las pruebas de
umbral completo y como se comportan estos a través de las diferentes
sesiones se uso una Escala de Anormalidad probada con eficacia previamente
por Brusini y colaboradores para ponderar los defectos en la Tecnologia de
Duplicacién de Frecuencia®, los mismos parametros fueron usados en las
pruebas de Humphrey Matrix, esperando que mejoraran o disminuyeran a

traves del tiempo. La Escala de Anormalidad usada se basa lo siguiente:

xl
N :l.".;-?' 2
2 [ e _
bl R N EITES
Weighing factor Probability symbols
and defect value

El defecto campimétrico se relacionara con la significancia estadistica en
el mapa de la probabilidad de la desviacion total y este se multiplicara por el
factor de peso que esta influenciado por la localizacién del defecto. Esta
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escala de anormalidad va de 0 a 238 puntos clasificados asi como prueba
normal con puntuacion de 0 — 1; defecto temprano de 2 — 40 puntos; defecto
moderado de 41 — 160 y defecto severo mayor de 160 puntos.

A continuacion la grafica # 5 muestras los resultados obtenidos luego de
usar la Escala de Anormalidad en ambos estudios y como se comportan a
través del tiempo.

Gréfica # 5 Escala de Anormalidad de Estudios de Seguimiento
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En cuanto a la Escala de Anormalidad usada para ponderar los estudios
de seguimiento se encontré diferencia estadisticamente significativa (p= 0.008)
entre el grupo que realizo FDT como estudio de seguimiento y el grupo que
realizo Humphrey Matrix, siendo menor la puntuacién de anormalidad en
aquellos que se les realizo Humphrey Matrix de seguimiento. No hubo
diferencia estadistica de la escala de anormalidad entre las diferentes sesiones
ni tampoco entre los 0jos.

En ambos estudios a través de las diferentes sesiones tiende a haber
una disminucién de la escala de la anormalidad y esta disminucion fue mas
marcada en el grupo que realizo FDT pues tuvieron mayor puntuacion de
anormalidad en el primer estudio. El grupo que realizo Humphrey Matrix se
mantuvo muy similar en ambos ojos pero con tendencia a la disminucién hacia
el segundo estudio y con menor valor de anormalidad en el primer estudio. Se
observo mayores valores anormales en el grupo de FDT en ojo derecho en 12
sesion y luego tendieron hacia la normalidad al igual que en Humphrey Matrix
pero con menor probabilidad de anormalidad en 1* sesion del grupo de
Humphrey Matrix.
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Grafica 6 A Correlacion de Desviacion Media y Desviacién Estandar en FDT de
seguimiento
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En Lgrupo que realizo FDT de seguimiento se observo una discreta
mejoria de la desviacion estandar y desviacion media entre la 12 y 3 sesion,
pero no se encontro diferencia estadistica (p > 0.05)

Grafica 6B Correlacion de Desviacion Media y Desviacion Estandar en
Humphrey Matrix de seguimiento
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En grupo que realizo Humphrey Matrix de seguimiento se observo una discreta
mejoria de la desviacion estandar entre la 1* y 3* sesion; la desviacion media
se mantuvo muy simiar entre 1* y 3* sesion. No se encontro diferencia
estadistica entre la 12, 2* o0 32 sesion (p> 0.05)



X. DISCUSION

Es de suma importancia conocer la variabilidad de las técnicas
campimeétricas con las que contamos en especial de aquellas que son nuevas
para asi poder realizar una adecuada interpretacion de los resultados
anormales obtenidos y conocer los cambios eventuales en la progresion que
ocurren en la campimetria

La perimetria de Duplicaciéon de Frecuencia debido a sus caracteristicas de
andlisis especifico de las células ganglionares My, las cuales poseen fibras
axonales de gran didmetro que se proyectan a través del sistema
magnocelular del nucleo geniculado lateral y que se dafan de manera
selectiva en etapas iniciales de dafio glaucomatoso podria tener mayor
sensibilidad que la perimetria automatizada para la deteccion temprana de
glaucoma. Mientras el Humphrey Matrix se basa en la misma tecnologia de
duplicaciéon de frecuencia usa mayor cantidad de estimulos para la
caracterizacion completa de los defectos campimétricos lo cual lo haria
comparable con estudios de perimetria automatizada convencional.

En diversos estudios se ha comprobado que el efecto de aprendizaje de la
perimetria consistiria en la mejoria de la calidad de la informacién obtenida
durante examenes seriados. Ademas de que individuos sanos sin experiencia
campimétrica pueden en un primer estudio de umbral completo o seguimiento
mostrar pseudodefectos campimétricos que pudieran ser confundidos con
otras alteraciones oculares; estos individuos mostraran mejoria en el patréon de
los examenes seriados realizados a medida que se familiaricen con la
prueba.'®

El presente estudio a pesar de ser pequefio por incluir pocos pacientes en
cada grupo se mantuvo un adecuado seguimiento de cada sujeto con tres
pruebas de umbral completo cada uno. Ademas de querer comparar ambos
grupos la intencion del presente proyecto era estudiar como se comportaba
cada sujeto a través de las diferentes sesiones de pruebas de seguimiento.

El tiempo de duracion de la prueba de deteccion de Humphrey Matrix
resulté tener menores tiempos (1? vez: 34.44 segundos; subsecuente: 38.25
segundos) que los de FDT de deteccion (1? vez: 41.13 segundos; subsecuente:
43.19 segundos). En ambos casos cuando se realiza la prueba de deteccion
como una segunda prueba el mismo dia resulta ser mas lenta que si fue de
inicio lo cual es de considerar por el fendbmeno de cansancio visual que pueda
tener el paciente.

Durante las pruebas de seguimiento se encontré poca variabilidad en
cuanto a la duracién a través de las diferentes sesiones, lo cual nos indica que
aunque haya un efecto de aprendizaje de la prueba no es menor el tiempo que
tarda el perimetro en mostrar los estimulos. Es de notar la gran dispersion de
valores que existen en la desviacion estandar y desviacion media del ojo
derecho de aquellos a los que se les realizo prueba de seguimiento de FDT,
pudiendo explicar esto pues se encontré un paciente que presento en las 3
sesiones datos anormales de desviacion estdndar pero sin defectos
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campimétricos y estudios confiables razén por la cual no se elimino del estudio.
Con estos datos se puede interpretar que en este sujeto al que se le realizo
FDT de seguimiento mostré ser normal pero con datos anormales, algo que no
pasé en aquellos a los que se les realizo Humphrey Matrix.

Por su parte Matsuo y colaboradores '' reportaron que los resultados
perimétricos de FDT N-30 mejoraron luego de estudios repetidos entre la 12y
2® sesion; mostrando ademas mejoria de la desviacion media. En nuestro
estudio si se mostré6 una mejoria de la desviacion media a través de las
diferentes sesiones pero esto no resulto ser estadisticamente significativo, mas
bien se mantuvo con poca variabilidad a través de las 3 sesiones.

Se observo mayor probabilidad de error o mayor ponderacion de
anormalidad en el grupo que se le realizo FDT vs. Humphrey Matrix lo cual
resulto estadisticamente significativo. En ambos casos tendieron hacia la
normalidad a través de las diferentes sesiones, pero esa variabilidad fue menor
en el grupo de Humphrey Matrix pues se mantuvo mas normal desde la
primera sesion. Esa mayor variabilidad de anormalidad en el grupo de FDT en
el primer estudio disminuyo en el segundo estudio y se muestra muy similar
que la Humphrey Matrix en la tercera sesion. No se encontré6 en ninguno de
los dos estudios diferencia estadisticamente significativa entre la 12 2% o 32
sesion.
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Xl. CONCLUSION

En este estudio se valoro la reproducibilidad de la campimetria a través
de la valoraciéon de duracion de los estudios, desviacion media, desviaciéon
estandar y escala de anormalidad. Ambos estudios son reproducibles. Se
encontré que en cuanto a la duracion de los estudios de seguimiento en
Humphrey Matrix resulto ser mas rapido (p< 0.001), con mejor desviacion
estandar (p= 0.015) y desviaciéon media (p = 0.007); ademas de mostrar
menores valores en la escala de anormalidad en el grupo que realizo
Humphrey Matrix (p = 0.008). Basados en estos datos podemos concluir que
en este estudio el Humphrey Matrix resulto ser mas reproducible que el FDT
cuando se realizo en sujetos sanos.
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Anexo #1

Instrucciones para el paciente previo a realizar FDT o Humphrey Matrix®

1.

2;

Ejecutar el menu de demostracién, y explicar al paciente “en este
momento se esta ejecutando una demostracion del examen”

Explicar al paciente que debe mirar al punto negro en el centro de la
pantalla durante todo el examen

Explicar al paciente que ocasionalmente vera patrones de barras
verticales negras y blancas que titilan o parpadean que apareceran
muy brevemente en diferentes areas de la pantalla. Los patrones
algunas veces seran muy tenues y en otros mas notorios. No vera
patrones de barras en todo momento.

Cada vez que vea patrones de barras y negras que titilan o
parpadean presione el botén de respuesta, presiénelo aunque las
barras sean muy tenues.

Recuerde no dejar de ver el punto negro en el centro de la pantalla
durante todo el examen.
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Anexo # 2
Consentimiento Informado

Yo, (nombre del paciente),

Declaro que he leido la informacién correspondiente, que se me han
aclarado las dudas y que voluntariamente estoy de acuerdo en participar en el
estudio denominado “Estudio Comparativo de la Reproducibilidad de la
Perimetria de Duplicacion de Frecuencia vs. Humphrey Matrix en Sujetos
Sanos”, cuyos objetivos, procedimientos, beneficios y riesgos se han explicado
previamente.

Es de mi conocimiento que los investigadores me han ofrecido aclarar
cualquier duda o contestar cualquier pregunta que, al momento de firmar la
presente, no hubiese expresado o que surja durante el desarrollo de la
investigacion.

Se me ha manifestado que puedo retirar mi consentimiento en cualquier
momento sin que ello signifique que la atencibn médica que se me
proporciona se vea afectada por este hecho.

Se me ha informado que mi participacién en este estudio no repercutira
en el costo de la atencion médica que se me brinda y que la informacién que se
obtenga sobre mi persona sera confidencial, excepto cuando yo lo autorice.

Firmo la presente junto al investigador que me informo y dos testigos,
conservando una copia

Nombre y Firma del Paciente Firma de investigador

Nombre y Firma de Testigo #1 Nombre y Firma de Testigo # 2
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Anexo # 4A
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Estudio Comparativo de la Reproducibilidad de la Perimetria de
Duplicacién de Frecuencia (FDT) vs. Humphrey Matrix en Sujetos Sanos.
Instituto de Oftalmologia Conde de Valenciana.

# de sujeto:
Edad:

Sexo:

GRUPO DE ESTUDIO 1

Nombre

Teléfono

Antecedentes heredofamiliares:

Agudeza Visual: SC OD Ol CCOD Ol
Tension Intraocular: OD ol
Excavacion de Nervio Optico OD Ol
Pruebas de Deteccion
Screening Duracién del % de falsos % falsos % de pérdidas de
estudio positivos negativos fijacion
(segundos)
oD (o]} oD 0Ol oD Ol oD (o]}
FDT N-30-5
Humphrey Matrix
N-30

Prueba de Umbral Completo de FDT N-30

Primer estudio

Segundo estudio

Tercer estudio

oD

o]]

oD

ol oD

Ol

Duracién el estudio
(segundos)

% de falsos positivos

% de falsos negativos

Desviacion media

Desviacion estandar
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Anexo # 4B

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Estudio Comparativo de la Reproducibilidad de la Perimetria de
Duplicacioén de Frecuencia (FDT) vs. Humphrey Matrix en Sujetos Sanos.
Instituto de Oftalmologia Conde de Valenciana. 2004

GRUPO DE ESTUDIO 2
# de sujeto: Nombre
Edad: Teléfono

Sexo:

Antecedentes Heredofamiliares

Agudeza Visual: SC OD Ol CC OD 0]
Tension Intraocular: OD Ol
Excavacién de Nervio Optico OD Ol
Pruebas de Deteccién
Screening Duracién del % de falsos % falsos % de pérdidas de

estudio positivos negativos fijacion

(segundos)
oD ol oD ol oD ol oD (o]}

Humphrey Matrix
N-30
FDT N-30-5
Prueba de Umbral Completo de Humphrey Matrix N30-2

Primer estudio Segundo estudio Tercer estudio

oD o]} oD Ol oD ol

Duracién el estudio
(segundos)

% de falsos positivos

% de falsos negativos

Desviacion media

Desviacién estandar
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