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PAQUIMETRIA CENTRAL COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PROGRESION CAMPIMETRICA EN PACIENTES MEXICANOS

RESUMEN
Objetivo

Determinar si la paquimetria central, en pacientes con Glaucoma Primario de
Angulo Abierto o Glaucoma de Tension Normal, es un factor de riesgo para

progresion de la enfermedad.

Material y métodos

Estudio retrospectivo, observacional, descriptivo, cohorte. Se recabardn
expedientes de pacientes con glaucoma primario de angulo abierto, glaucoma de
tensién normal y sospecha de glaucoma con medicion del grosor corneal central
por topografia. Que contaran con un minimo de 3 campos visuales, seguimiento

minimo de 2 afios y presion intraocular simétrica (<4mmHG entre 0jos).

Resultados

326 ojos de 163 pacientes, 140 (86%) glaucoma primario de angulo abierto, 2
(1%) glacucoma de tensién normal y 21 (13%) con sospecha de glaucoma,
dividido en dos grupos de acuerdo a la paquimetria central: menos de 549u y
mayor de 550p; la PIO media 15.94 (+ 5.38), promedio de la paquimetria central
549.8 (+ 37.2desviacion media campimétrica -5.93 (x 6.82). en el grupo con
paguimetria <549u se observo progresion en 24 ojos (7%), mientras que en el
grupo con paquimetria >550u en 9 ojos (3%), con un riesgo relativo de 2.53
(P=0.01: intervalo IC 95%, 1.218-5.294).

Conclusiones
Se debe realizar paquimetria a todos los pacientes que se estén estudiando por
glaucoma ya que se ha visto que las paquimetrias mas delgadas se asocian con

progresion campimétrica.
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INTRODUCCION

El término glaucoma se refiere a un grupo de enfermedades que tienen en comun
una neuropatia optica caracteristica asociada a perdida del campo visual. Aunque
la presion intraocular es uno de los factores de riesgo mas importantes, su
presencia o ausencia no establecen el diagndéstico. Tres factores determinan la
presion intraocular; la produccion del humor acuoso por el cuerpo ciliar, la
resistencia del flujo a través del sistema malla trabecular/canal de Schlemm vy el
nivel de presién venosa epiescleral. Otros factores bioldgicos pueden predisponer
a dafio?.

En la mayoria de los casos de glaucoma se presume que la hipertension
intraocular impide el funcionamiento adecuado del nervio Optico, y por tanto el
control de la presioén intraocular estabiliza el dafio?.

La técnica mas simple para medir la PIO es la tonometria por indentacion,
aunque no es comunmente usada en horario de oficina; otra técnica es por
método de aplanacion, que se basa en el concepto de que la presién dentro de
una esfera flexible con paredes delgadas se puede saber conociendo la fuerza
necesaria para aplanar un area determinada de esta esfera?. En 1950 Goldman
desarrolla el tonébmetro de aplanacion que se ha convertido en el estandar de oro
para medir la PIO (asumiendo que el grosor corneal era de 520 micras para
disefiar el tonémetro). Existen también neumotonémetros que tienen propiedades
tanto de indentaciéon como de aplanacién para medir la P1O?2.

Todas las técnicas de tonometria se relacionan con la elasticidad del ojo
cuando una fuerza significativa es aplicada al ojo la PIO se eleva, la sangre se
exprime de los vasos sanguineos, la cornea y la esclera se distienden y el
volumen del ojo se expande ligeramente?.

La elasticidad del ojo depende de dos cosas principalmente: la rigidez
escleral y la elasticidad de la cornea. La ultima depende a su vez, del grosor
central corneal e histéresis?.

Hasta ahora el grosor corneal se ha considerado como un factor de riesgo
para glaucoma, ya que la paquimetria central tiene un efecto significativo sobre la

P1O medido por tonometria de aplanacion®.



Los resultados del Ocular Hipertension Study (OHTS), publicado en 2002,
llamaron la atencién sobre la importancia de la paquimetria corneal en el manejo
clinico de la Hipertension Ocular (HTO); este estudio demostré que sujetos con
hipertension ocular y con corneas delgadas tenian un riesgo significativamente
mayor de desarrollar glaucoma, de tal manera que una disminucion del grosor
corneal central de 40 mm afiadié 70% de riesgo de padecer esta enfermedad?.

En el estudio Early Manifest Glaucoma Trial (EMGT) se demostré que la
paquimetria central tuvo un factor predictivo positivo para la progresion del
glaucoma en pacientes con presion intraocular basal alta pero no asi en pacientes
con presion intraocular basal baja. Hahn S, et al encontro en pacientes latinos un
grosor corneal central en promedio menor que en pacientes caucasicos pero
mayor que en Afroamericanos o asiaticos.

Algunos estudios han mostrado que las estimaciones tonométricas son
menores que la PIO medida en ojos con cérneas delgadas y viceversa?, lo que
indica que la paquimetria corneal central puede tener una influencia significativa
en la evaluacién de riesgo del glaucoma (de angulo abierto)3. Se ha encontrado
gue las corneas delgadas se han asociado con dafio severo de glaucoma y con
progresion importante del mismo®®. Otros dicen que la PIO y el grosor corneal
central son considerados como factores de riesgo independientes en pacientes
con glaucoma’. Alguna otra evidencia sugiere que grosor corneal central puede
causar errores en la medicion de la PIO con métodos convencionales de
tonometria, causando por ende un mal diagnéstico o pasando por alto el mismo.8?

Es claro que la PIO real no es predecible con una féormula matematica de
correccién que involucra solo el grosor corneal central, ya que es probable que
otras propiedades materiales de la cérnea contribuyan al artefacto tonométrico?.

Ademas del entendimiento del rol del grosor central corneal como factor de
riesgo para desarrollo del glaucoma es importante entender como esta informacion
se integra al diagnostico clinico de la HTO y el glaucoma y si algunas otras
propiedades oculares se deben medir para el mejor entendimiento del perfil de
riesgo de esta patologias.

La decision de tratar pacientes con HTO depende de la evaluacién del

riesgo, y la paquimetria central es una parte necesaria de esta evaluacion, aunque
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existe poca evidencia de que es Uutil para predecir progresion de patologia
glaucomatosa, como lo determiné el European Glaucoma Prevention Study en sus

resultados?o.

SINTESIS DEL PROYECTO

JUSTIFICACION

Existen diferentes estudios multicéntricos donde se ha demostrado que la
paqguimetria corneal central menor de 550 micras es un factor de riesgo
independiente para el desarrollo del glaucoma y progresion de este. En los
diferentes estudios la poblacién que se han enrolado son caucasicos, europeos,
afroamericanos e hispanoamericanos. Por lo que es importante valorar si este

factor de riesgo es valido para cualquier poblacion.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢La paquimetria central es un factor de riesgo independiente para la progresion

del glaucoma?

OBJETIVOS

OBJETIVOS GENERALES
Determinar si la paquimetria central, en pacientes con Glaucoma Primario de
Angulo Abierto o Glaucoma de Tensiéon Normal, es un factor de riesgo para

progresion de la enfermedad.



OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar el grosor corneal central en la poblacién mexicana.

e Determinar si existe una diferencia entre ambos 0jos

e Determinar si existe una disminucién en el grosor corneal central en
pacientes tratados con anélogos de prostaglandinas en comparacion a

otros antiglaucomatoso.

HIPOTESIS

HIPOTEIS GENERAL
Los pacientes con un grosor corneal central menor de 550 micras tendran una

tasa de progresion mayor que la poblacién general.

HIPOTESIS ESPECIFICA
e El promedio de paquimetria central en pacientes mexicanos sera similar a la
reportada en pacientes latinos en la literatura.
e No existe una diferencia en la paquimetria central en pacientes que usan

analogos de prostaglandinas en comparacion a otros antiglaucomatosos.
DISENO DEL ESTUDIO
METODOLOGIA
LUGAR Y DURACION
Asociacion para Evitar la Ceguera en México, Hospital Dr. Luis Sanchez Bulnes.
Inicio: Marzo 2012.

Terminacion: Enero 2013.

POBLACION



Pacientes con Glaucoma Primario de Angulo Abierto, Glaucoma de Tension

Normal y Sospecha de Glaucoma.

UNIDAD DE OBSERVACION

Numero de sujetos.

UNIVERSO
Pacientes con glaucoma primario de angulo abierto, glaucoma de tension normal y
sospecha de glaucoma que cuenten con medicioén del grosor corneal central por

topografia.

METODO DE MUESTREO

Reclutamiento consecutivo de la base de datos del hospital APEC

OBTENCION DE LA POBLACION
Se recabaran expedientes de pacientes con glaucoma primario de angulo abierto,
glaucoma de tensién normal y sospecha de glaucoma con medicion del grosor

corneal central por topografia.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con glaucoma primario de angulo abierto
Pacientes con glaucoma de tensién normal

Minimo de 3 campos visuales

Seguimiento minimo de 2 afios

Presién intraocular simétrica (<4mmHG entre 0jos)

Paguimetria central al ingreso del servicio

CRITERIOS DE EXCLUSION
Cirugia de glaucoma
Cicatrices cornéales

Glaucoma monocular
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VARIABLES DEL ESTUDIO

Nombre de la Independiente | Tipo de Unidad de Instrumento de Momento de la
variable Dependiente | variable medicion medicién medicién
Capacidad visual Dependiente | Continua Logmar y Snellen Escala de Logmar Visita Inicial
y Snellen
Presion Intraocular Dependiente Discreta mmHg Tonometro de Visita Inicial
Goldman
Grosor corneal Dependiente Discreta pe Topografia Visita Inicial
Orbscan
Anélogos de
prostaglandinas
Tratamiento médico Independiente | Nominal Inhibidores de la Numero de Visita Inicial
adicional anhidrasa carboénica medicamentos
Beta bloqueadores
Alfa 2 agonistas
Sexo Independiente | Nominal Femenino Interrogatorio Ingreso a glaucoma
Masculino
Edad Independiente | Continua Afios Interrogatorio Ultima revision
Desviacion media Dependiente Discreta Decibeles Campimetro Visita inicial
campimétrica Meditec 6 meses, 12 meses, 18
meses y 24 meses
Nervio ptico Independiente | Nominal Relacion disco- Exploracion Visita inicial

excavacion

biomicroscopica

TAMANO DE LA MUESTRA

Se obtuvo utilizando el paquete estadistico STATDISK, con un nivel de confianza

de 0.95 y desviacién estandar de la edad en 10.91, con un margen de error de 0.1.

Se obtuvo una muestra de 163 pacientes.

MATERIAL Y METODOS

METODO

Se incluyeron 163 pacientes con diagnostico de glaucoma primario de angulo

abierto, glaucoma de tension normal o sospecha de glaucoma basado en las

caracteristicas del nervio éptico (excavacion papilar, muescas o hemorragias en

astilla) y campos visuales (escalon nasal, defecto paracental o escotoma

arqueado) que tuvieran por lo menos 2 afios de seguimiento y 4 campos visuales

realizados (Carl Zaiss Meditec, Inc) que fueran confiables. Se incluyeron ambos

ojos para el andlisis (326 0jos). Se llevo a cabo el estudio de acuerdo a los
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lineamentos del comité de ética del hospital basados en la declaracion de
Helsinski. Se recabo de la historia clinica la edad, antecedentes heredofamiliares,
enfermedades sistémicas, medicamentos, procedimientos quirlrgicos oculares asi
como el numero y tipo de antiglaucomatosos en uso. Asi como grosor corneal
central medido por un topografo de no contacto (Orbscan). Se excluyeron
pacientes con glaucoma monocular, cicatriz corneal, cirugia previa de glaucoma y
antecedente de trauma ocular.

Glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) se defini6 como dafio en
papila del nervio optico (dafio localizado o difuso) con 2 campos visuales
confiables que tuvieran una prueba del hemicampo para glaucoma anormal y una
presion intraocular (PIO) = 21 mmHg (tonometria de aplanacion con Goldmann).
Glaucoma de tension normal se definido con las mismas caracteristicas que GPAA
pero que tuvieran una PIO < 20 mmHg. Sospecha de Glaucoma pacientes con uno
o mas factores de riesgo para desarrollar la enfermedad en ausencia de
alteraciones del nervio 6ptico y/o campo visual.

Se definié campo visual confiable como aquel en el que tuvieran menos de
2 pérdidas de fijacion, falsos negativos menor del 20% y falsos positivos menor del
20%. Los campos visuales se realizaron por medio de perimetria estatica
automatizada con una estrategia umbral SITA 24-2 con el programa de analisis de
campos Humphrey (Carl Zeiss Meditech, Dublin, CA, USA).

La paquimetria central se realizo por medio de un topografo de no contacto
(Orbscan, version 4.00; Bausch & Lomb, Rochester, NY) por un solo observador.
Para validar la reproducibilidad se realizaron pruebas de variabilidad inter
observador obteniendo una diferencia promedio de 1 micra con un coeficiente de
correlacion de 0.995 (95% CI 0.984-0.998).

Se dividieron a los pacientes en 2 grupos de acuerdo al grosor corneal

central, menor a 550 micras y mayor a 550 micras.

RECOLECCION Y ANALISIS DE DATOS
Se revisaron expedientes del Servicio de Glaucoma de Asociacion para Evitar la
Ceguera en México I.A.P., con diagnostico de glaucoma primario de angulo

abierto, glaucoma de tension normal o sospecha de glaucoma; se incluyeron
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pacientes que cumplieran con criterios para estudio. Se documenté sexo,
antecedente heredofamiliar de glaucoma, medicamentos hipotensores utilizados,
capacidad visual, presion intraocular, paquimetria corneal, desviacibn media

campimétrica y caracteristicas del nervio éptica.

METODOS ESTANDARIZADOS

Progresién — Un aumento de un decibel o més en la desviacion media (DM) en
tres campos visuales confiables consecutivos en un periodo de seis meses.
Campo visual confiable — 1. Menos de dos pérdidas de fijacién. 2. Menos del 20%

de falsos positivo y falsos negativos.

PLAN DE ANALISIS
Identificar la distribucién de las variables.
Identificar la diferencia entre ambos grupos (paquimetria corneal menor a 550

micras y mayor a 550 micras)

ASPECTOS ETICOS

Se seguiran los lineamientos éticos de la declaracion de Helsinky. No se requerira
de consentimiento informado ya que se trata de un estudio retrospectivo en el que
Unicamente se revisaran expedientes. La informacion se manejara de forma

anénima y confidencial en todo momento.
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RESULTADOS

Se incluyeron 326 ojo de 163 pacientes, de los cuales tenian los siguientes
diagnosticos: 140 (86%) glaucoma primario de angulo abierto, 2 (1%) glaucoma de
tension normal y 21 (13%) sospecha de glaucoma. La capacidad visual promedio
fue de 0.145 + 0.2142 en escala de logmar. Se dividieron en 2 grupos de acuerdo
a su paquimetria central: menor o igual a 549 micras y mayor o igual a 550 micras;
obtuvimos 167 (51.22%) pacientes con paquimetria igual o mayor a 549 micras y

159 (48.78%) pacientes con paquimetria igual o mayor a 550 micras.

El grosor central corneal medio fue de 549.8 micras (£37.2 micras), con una
desviacion media en campo visual -5.93 (£6.82). En el grupo con paquimetria
central menor a 549 micras, observamos progresion en el campo visual en 24 ojos
(7%), mientras que en el grupo con paquimetria central mayor de 550 micras
observamos progresion en 9 ojos (3%), con un riesgo relativo de 2.53 (P=0.01:
intervalo 1IC 95%, 1.218-5.294).

La presion intraocular media fue de 15.94 (£5.38 mmH).

Se dividi6 en dos grupos PIO menor de 20 mmHg y PIO mayor de 21mmHg.

En los pacientes con paquimetria de 550 micras 0 mayores se encontré PIO media
de 13.21mmHg con PIO menor de 20 mmHg (166 pacientes) y con PIO mayor de
21 mmHg (1 paciente). De los pacientes con PIO menor de 20 se encontraron 23
(13.77%) con progresion y PIO mayor a 21 el paciente tuvo progresion, con un
riesgo relativo de 0.1386 (P=0.1437: intervalo IC 95%, 0.0948-0.2025).

En los pacientes con paquimetria de 549 o menores se encontré PIO media de
12.47mmHg con PIO menor de 20 mmHg (156 pacientes) y con PIO mayor de
21mmHg (3 pacientes). De los pacientes con PIO menor de 20 se encontraron 7
(4.4%) con progresion y con PIO mayor de 21mmHg 2 (1.75%). Con un riesgo
relativo de 0.0673 (P=0.0083; intervalo IC 95%, 0.02287-0.1981).
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CAMPIMETRIA
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DISCUSION
La cornea y la esclera forman una capa externa continua de colageno del ojo. En
el segmento posterior de la esclera se encuentra una perforacion que forma la
lamina cribosa a través de la cual los axones de células ganglionares de la retina
salen. Los cambios en la esclera pueden ser de gran importancia en el glaucoma,
y las propiedades de la misma, como la elasticidad y grosor pueden reflejar los de
la lamina. En trabajos experimentales se realiza un adelgazamiento regional de la
esclerdtica posterior lo que aumenta la tension de la pared del ojo, sugiriendo que
los individuos con escleras mas delgadas pueden tener un riesgo mayor de dafio

por glaucoma.

Si bien la relacién entre los cambios escleréticos y el glaucoma no estan
totalmente comprendidos, existe evidencia que sugiere que el grosor escleral
posterior y laminar pueden ser indices Utiles para la evaluacion clinica de
glaucoma. Hasta la fecha, sin embargo, no hay clinicamente métodos disponibles
para medir el grosor escleral posterior o laminar, pero debido a la estrecha
relacion entre la esclerética y la lamina, y por implicacion la lamina y la cérnea,
muchos investigadores se han centrado en el papel de la paquimetria central en el

glaucoma .

El OHTS mostré que la paquimetria central es un factor de riesgo para el

desarrollo de glaucoma.

La distribucion de la paquimetria en el sujetos en el OHTS era probablemente
diferente de la de la poblacion normal, o una muestra de glaucoma a partir de un
estudio de poblacion, que contiene un sesgo hacia valores mas altos. La
paquimetria central media en sujetos en nuestro estudio fue inferior a la de los
respectivos grupos en la OHTS .

Se estim6 que en la poblacion mexicana, el promedio de la paquimetria es de
549.8 micras siendo similar a la reportada en el estudio LALES.

Sin embargo, la OHTS demostré6 que dentro de cada grupo dividido de forma

similar sobre la base de la PIO, las corneas delgadas se asocian con una mayor
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tasa de conversion a glaucoma. Curiosamente, la media paquimetria central de los
pacientes en el Estudio del Tratamiento Temprano Manifest Glaucoma, tampoco
se encontr6 a la paquimetria como un factor predictivo para el glaucoma

progresivo.

Mientras que en este caso el conocimiento de la paquimetria central no seria un
factor de confusion, la PI1O si ya que no lo suficientemente bajo en un ojo con una
cornea delgada o no lo suficientemente alta en un ojo con una cOrnea de espesor,
como resultado de las estimaciones de la PIO imprecisa, puede tener un efecto
sobre las tasas de progresion. Si bien esto no fue evidente en nuestro estudio, se
discutié como una posibilidad en un estudio reciente que encontré una asociacion

entre corneas delgadas y progresion.

CONCLUSIONES

Se estim6 que en la poblacion mexicana, el promedio de la paquimetria es de
549.8 micras siendo similar a la reportada en el estudio LALES. Se observo que
pacientes con paquimetria menor de 550 micras tienen mayor riesgo de
progresion campimétrica con un riesgo relaltivo de 2.53, por lo que concluimos que
en la poblacion mexicana es importante tomar en cuenta la paquimetria central de
nuestros pacientes como parte del estudio de glaucoma ya que se observa un
riesgo mayor de progresion.

Por lo tanto se debe realizar la implementacion de la medicién de la paquimetria
central de rutina en el manejo del oftalmélogo general. Creemos que es un
elemento esencial.

Creemos que la mejoria de la DM campimétrica entre el ler y 3er campo se podria

deber a la curva de aprendizaje del paciente.
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