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1. INTRODUCCION

El glaucoma es una neuropatia 6ptica caracterizada por la pérdida de
células en la capa de fibras nerviosas y el dafio anatdmico suele preceder al
funcional. Actualmente existen técnicas de imagen para llevar a cabo el
diagnostico de glaucoma, siendo la OCT una de ellas, la cual se basa en el

principio de interferometria de baja coherencia.

El seguimiento y la temprana deteccion de progresion estructural es
esencial para el manejo de los pacientes con glaucoma en cualquier estadio.
Clasicamente, la valoracion de los cambios progresivos en el disco optico y en la
CFN son parte de esta misma. La disminucidn progresiva de un area de la CFN en
los meridianos superotemporal e inferotemporal, es probablemente un marcador
de progresion mas confiable, siendo confirmado en por lo menos dos estudios

consecutivos.

La progresion de células ganglionares a veces precede al
adelgazamiento de la capa de fibras nerviosas y suele ser mayor en pacientes
denominados como progresores. En el glaucoma temprano, la OCT da
informacion de mayor significancia comparada con los campos visuales. En
glaucomas avanzados, el adelgazamiento de la capa de fibras nerviosas
peripapilar evaluada por OCT, hace un efecto piso, mientras que el grosor de
células ganglionares continua mostrando adelgazamiento conforme la enfermedad

va avanzando.



2. MARCO TEORICO
2.1 El nervio é6ptico

El nervio 6ptico es el Il de los pares craneales, consta de un tracto de fibras
de aproximadamente 1.2 millones de axones, formado por axones de células
ganglionares y glia, rodeado por vainas meningeas, cuya funcion es transportar
las sensaciones visuales al sistema nervioso central. (1) Consta de 4 porciones:
Intraocular, la cual contiene a la papila, region prelaminar, laminar y postlaminar;
porcion intraorbitaria, donde el nervio queda comprendido en el anillo de Zinn;
porcidn intracanalicular, donde atraviesa el foramen optico; porcion intracraneal,

comprendido entre el foramen y el quiasma optico. (2

Los vasos del nervio 6ptico comparten con los de la retina las propiedades
fisiologicas de la autorregulacion. Cuando la arteria central de la retina pasa a
través de la lamina cribosa el grosor de la pared disminuye y se pierde la lamina
elastica interna y la capa muscular media se hace incompleta. Las ramas de la
arteria retiniana en el ojo son, por tanto, grandes arteriolas. Debido a la
autorregulacion, el indice de flujo sanguineo en el nervio Optico no se ve muy
afectado por la PIO, mientras que el flujo sanguineo de la coroides disminuye

cuando aumenta la PIO. (3)

Las arteriolas retinianas autorregulan su flujo sanguineo y reaccionan con
una vasoconstriccion generalizada ante un aumento de la presion arterial que no

es un arco reflejo, ya que las arteriolas retinianas carecen de inervacion simpatica.



Se debe a una respuesta automatica y propia de las células musculares lisas de la
pared arteriolar. Esta vasoconstriccion permite mantener la presion de perfusion
sanguinea dentro de los limites normales frente a un estimulo hipertensivo, para
hacer frente a elevaciones tensionales sanguineas transitorias y discretas, y evitar

el dafio de la pared vascular y del tejido retiniano circundante. ()

El flujo axoplasmico de las células ganglionares es una corriente metabdlica
activa, con circulacion intraaxonica de liquido y particulas para transporte y
reciclaje de energia y crecimiento. Es bidireccional y presenta entre sus funciones
la de intervenir en la produccion de ATP, indispensable en la fisiologia neuronal.
Asimismo, puede ser utilizado para el transporte de agentes patdégenos, como
virus y neurotoxinas, hasta las neuronas. La direcciéon normal es, sobre todo,
anterograda desde el cuerpo celular hasta las sinapsis y, en menor medida,
retrogrado. Cuando se bloquea se producen localmente acumulos de la sustancia

transportada y posteriormente la muerte de la neurona. (s)

2.2 Glaucoma de angulo abierto

El glaucoma es una neuropatia oOptica bilateral, de causa multifactorial,
caracterizada por cambios en el nervio optico y pérdida de células en la capa de
fibras nerviosas, acompanada o no de hipertension ocular ), produciendo atrofia
del nervio Optico, muerte progresiva de células ganglionares y capa de fibras
nerviosas retinianas, aumento de excavacion papilar y deterioro secuencial del

campo visual con patrones caracteristicos. (7



Representa la segunda causa de ceguera en el mundo, después de la
catarata, y la segunda causa mas frecuente entre los mayores de 40 afos en
paises occidentales. ) Se estima que en este afio el numero de personas con
glaucoma incremente a 79.6 millones y 111.8 millones en 2040. (9) Se considera
que alrededor del 50% de los casos en paises occidentales no estan
diagnosticados. Del 1.1 al 3% de sujetos de raza blanca podrian estar afectados,
mientras que entre las personas de raza negra este porcentaje podria alcanzar del
4.2 al 8.8% de la poblacion. En Europa, entre un 0.41 y 1.86% de las personas
dentro del rango de edad de 40 a 65 afios pueden estar afectadas,
incrementandose hasta el 3% en mayores de 75 anos. (10) Las repercusiones
econdmicas y sociales que conlleva son enormes, por lo que hoy representa un

problema de salud publica. (11)

La Academia Americana de Oftalmologia define a la sospecha de glaucoma
como aquel individuo con caracteristicas clinicas o conjunto de factores de riesgo
que implican un riesgo mayor para el desarrollo de glaucoma primario de angulo
abierto (GPAA), las cuales incluyen (12):

Apariencia sospechosa de la cabeza del nervio 6ptico y capa de fibras nerviosas

Incremento de la relacion copa/disco

Relaciéon copa/disco asimétrica

Muesca o adelgazamiento del anillo neurorretiniano

Hemorragia en disco o astilla

Defecto de la capa de fibras nerviosas



Campos visuales sospechosos de dafio glaucomatoso en ausencia de signos

clinicos o de otras neuropatias

Defecto arqueado

Escalén nasal

Escotoma paracentral

Defecto altitudinal

Incremento de la desviacion media

Hipertension ocular consistente con campos visuales, fibras nerviosas y cabeza de
nervio 6ptico normales.

Ausencia de pseudoexfoliacion, dispersion pigmentaria y recesidn angular

traumatica

Dentro de los glaucomas de angulo abierto, se incluyen el primario de
angulo abierto, glaucoma por pseudoexfoliacién, glaucoma pigmentario, glaucoma

secundario a esteroides, entre otros.

El glaucoma primario de angulo abierto es el mas frecuente. Los factores de
riesgo para desarrollarlo son la hipertensién ocular, la edad, el antecedente
heredofamiliar positivo, hipertension arterial, excavacion papilar amplia, grosor
corneal central, miopia alta y enfermedades sistémicas, como son la Diabetes
mellitus, fendmenos vasoespasticos como migrana y sindrome de Raynaud, entre

otros. (11)



Tradicionalmente, se han estudiado dos teorias de dafo al nervio optico:
mecanica y vascular. El factor mecanico sostiene que el dafno principal de los
axones que pasan por la lamina cribosa del nervio éptico es por una deflexion
mecanica en forma de un estrangulamiento parcial, ya que, al aumentar la presion
intraocular, hay un abombamiento posterior de la lamina cribosa, lo cual impide el
libre movimiento de sustancias que van del cuerpo celular a las dendritas. (13) Este
movimiento llamado flujo axoplasmico y tiene dos direcciones, uno rapido que va
en direccion de la retina hacia el cuerpo geniculado externo, y uno lento, que va en
sentido opuesto. Este ultimo es muy importante puesto que a través de este
mecanismo llegan las neurotrofinas desde el cuerpo geniculado lateral y sistema
nervioso central hasta las células ganglionares retinales y que al interrumpirse

produce muerte de estas ultimas. (14)

La teoria vascular sugiere que la pérdida axonal en el glaucoma en
predominantemente resultado de la isquemia. Se piensa que la presion intraocular
elevada compromete la perfusién de la cabeza del nervio 6ptico, causando dafio
isquémico, con la subsecuente apoptosis. Una fase de isquemia seguida de
restauracion del suplemento sanguineo normal puede causar dafo a las células

ganglionares con produccion de radicales libres. (15)

El flujo sanguineo de la cabeza del nervio 6ptico depende de los siguientes
factores: resistencia al flujo, presion sanguinea, presion intraocular y viscosidad de

la sangre. Una disminucion de la presion arterial o un incremento de la presion



intraocular reduce la presion de perfusion de la cabeza del nervio Optico. La
resistencia vascular puede estar incrementada por defecto de autorregulacion,
disfuncion autonomica o disfuncion endotelial. Defectos de autorregulacion,
desregulacion vascular o una circulacion vasoespastica ha sido encontrada

frecuentemente en pacientes con glaucoma. (16)

Las mutaciones de diferentes genes como MYOC, OPTN, WDR36, también
se han visto implicada en la etiologia de la enfermedad. Actualmente se estudian
otros factores genéticos, sin embargo, las teorias no son excluyentes y
probablemente estos y otros factores etiopatiogénicos participan en distinto grado
en cada individuo, ofreciendo una considerable variedad de expresiones clinicas

de la enfermedad. (17)

El diagndstico se basa principalmente en la determinacion de la presion
intraocular, la evaluacion de la estructura anatomica del angulo anterior, la
evaluacion de la papila optica y la capa de fibras, asi como la evaluacion del
campo visual, existiendo diferentes técnicas disponibles que se diferencian en su

precision, en la dificultad de realizacion y/o en sus costos. (1s)

2.3 Glaucoma y OCT Spectralis
El glaucoma puede resultar en una pérdida visual irreversible, por lo tanto,

el detectar la progresion de esta enfermedad es de vital importancia. Los campos



visuales han sido utilizados como el estudio de eleccion para determinar la
progresion en glaucoma, sin embargo, la deteccion de la degeneracion
glaucomatosa de la red de fibras nerviosas retinianas es de crucial importancia ya
que ésta precede a la atrofia del disco optico y a la disminucidn de la agudeza

visual. (19)

El dano anatdmico precede al funcional, donde se han de perder de forma
progresiva de 30 a 50% de células ganglionares y de la capa de fibras nerviosas
antes de que exista alguna anormalidad en estudios de campimetria
automatizada, de aqui la importancia de la Tomografia de Coherencia Optica
(OCT) de fibras nerviosas ya que, realizado de manera oportuna y con una
adecuada interpretacion, nos permite hacer un diagnostico precoz en pacientes

con alto riesgo de glaucoma. (20)

La OCT ha sido utilizada para la evaluacién cuantitativa estructural de
parametros como la capa de fibras nerviosas (CFN) peripapilares y las células
ganglionares maculares. Su principio fisico se basa en la interferometria de baja
coherencia y la habilidad de diferenciar las diferentes capas de la retina en funcién
de su reflectividad y el diferente tiempo de retraso. (20.21) Permite obtener imagenes
de alta resolucién, de 2.5 a 10 ym de las estructuras oculares, con la ventaja de

ser en tiempo real, de modo no invasivo y sin contacto. (21)



Las imagenes bidimensionales obtenidas con la OCT son analogas a la
ultrasonografia modo B, en el hecho de que son formadas mediante la suma de
multiples imagenes lineales modo A que se combinan para producir una imagen
bidimensional. Esto permite un analisis de profundidad maximo e imagenes de alta
calidad de las capas de los tejidos. (22

La OCT Spectralis usa un laser diodo luminiscente para archivar 27,000
escaneos tipo A por segundo. El circulo del disco 6ptico se extiende sobre un area
de 6x6 mm?, cubriendo el disco 6ptico y la retina peripapilar. Un algoritmo detecta
automaticamente el centro del disco Optico y posiciona un circulo de 3.46 mm
alrededor del mismo en el mapa de grosor de CFN, (23) realizando un analisis
rapido con 3 escaneos circunferenciales en 1.92 segundos, analizando un total de
256 puntos en cada escaneo, comparando el resultado con una base de datos
normalizada, asi mismo realiza un analisis estandar con un unico escaneo circular
de 3.4 mm alrededor del disco Optico y analiza un total de 512 puntos. Los
cuadrantes superior e inferior son definidos entre 45-135° y 225-315°

respectivamente. (22,23)

La OCT Spectralis esta evolucionando rapidamente con una velocidad de
escaneo mas rapido, adquisicion de patrones de imagenes en 3D, un registro
reproducible y algoritmos de segmentacion avanzados. (24) Su utilidad clinica en
glaucoma se enfoca primero en la evluacion de CFN, puesto que permite una

evaluacion completa de todos los axones de células ganglionares cercano a la



cabeza del nervio 6ptico. Sin embargo, la variabilidad de estructuras adyacentes y

la presencia de patologias coexistentes pueden afectar la medicion. (25

La capacidad de la OCT Spectralis para discriminar entre ojo sanos y ojos
con glaucoma usando el promedio de grosor de CFN se ha reportado que tiene un
area bajo la curva de 0.9. sin embargo, esta habilidad depende de la severidad de
la enfermedad, siendo mayor discriminando entre sujetos sanos y sujetos con
glaucoma avanzado. 26y Se ha demostrado que el grosor de CFN es mejor
parametro que cualquiera en relacién a la cabeza del nervio 6ptico, como lo son el
area de disco, borde del disco, relacion copa disco, volumen de copa, entre otros,
especialmente en estadios tempranos de glaucoma y en pacientes con glaucoma

y discos opticos pequeios. (27)

La disminucidn progresiva de un area de la CFN en los meridianos
superotemporal e inferotemporal, es probablemente un marcador de progresion
mas confiable, relevante y mas facil de visualizar, y su evaluacién debe enfocarse
en la busqueda de mayor adelgazamiento en defectos preexistentes,
profundizacion de defectos o nuevos defectos. Es esencial confirmar la deteccion
de cualquier defecto de la capa de fibras nerviosas por OCT en al menos dos

estudios consecutivos. (2g)

El rendimiento mejorado de la OCT Spectralis permite la evaluacion de los

parametros maculares para la evaluacion del glaucoma ya que ésta tiene la mayor



concentracion de células ganglionares en la retina, constituyendo el 30-35% del
grosor en esta area, por lo tanto, la pérdida de estas células puede detectarse mas
facilmente.(1sy La progresion de células ganglionares a veces precede al
adelgazamiento de la CFN y suele ser mayor en pacientes denominados como
progresores. Se ha demostrado que la medicidon de las células ganglionares y la
capa plexiforme interna tienen mejor habilidad diagnéstica que el grosor de la CFN
en glaucoma temprano y habilidad similar para glaucoma moderado y severo. (29
La deteccion simultanea de progresion en pacientes con glaucoma
mediante mediciones estructurales y funcionales es importante. Los consensos
han establecido que estas dos mediciones deben de realizarse por igual para la
optima evaluacion de progresion, sin embargo, la perimetria es una medicion
subjetiva de dafio glaucomatoso, propenso a gran variabilidad y poca sensibilidad,
sabiendo que una reduccién significativa en la células ganglionares puede ocurrir
antes de un defecto en el campo visual y la pérdida estructural puede preceder
una peérdida de fucnion detectable hasta por 5 afnos. (30)La capa de fotorreceptores
no cambia en el glaucoma, por lo tanto, la pérdida en el grosor retiniano es

atribuido a la pérdida de células ganglionares y de la CFN. (31)

La capacidad de detectar progresion con la campimetria automatizada
comparado con la OCT es influenciada por el estadio de la enfermedad. En el
glaucoma temprano, la OCT da informacion de mayor significancia comparada con
los campos visuales, sin embargo, en estadios mas avanzados son de mayor

importancia estos ultimos. (32)



La OCT es capaz de detectar progresién en un periodo corto de tiempo,
tanto en glaucoma perimétrico como preperimétrico. Los cambios progresivos en
el grosor de la CFN pueden ser identificados objetivamente mediante mediciones
seriadas con la OCT y puede ser predictivo de progresion en los campos visuales
automatizados (CVA). En lo general, se ha aceptado que el indice de Campo
Visual (VFI) da mayor informacién en el glaucoma ya establecido, especialmente
en estadios moderados y avanzados.s3s) En glaucomas avanzados, el
adelgazamiento de la CFN peripapilar evaluada por OCT, hace un efecto piso,
mientras que el grosor de células ganglionares continua mostrando
adelgazamiento conforme la enfermedad va avanzando, lo que sugiere un mejor
indicador para progresion, ademas de que tiene una excelente reproductibilidad
entre observadores a largo plazo, lo que mejora su confiabilidad. 35 Se ha
encontrado que el promedio de grosor de la CFN tiene el valor mas alto de area
bajo la curva en glaucoma perimétrico temprano y avanzado para el diagnostico
de dafo glacuomatoso. Combinando los dos criterios de minimo 1 sector anormal,
limitrofe o fuera de limites normales, se logra una sensibilidad de 98.4% y una

especificidad de 87.1 a 88.9% en la deteccion de glacuoma. (ss)



3. PROTOCOLO DE INVESTIGACION

3.1 Justificacion

El glaucoma, al ser una enfermedad crénica y progresiva, requiere el
seguimiento continuo con estudios funcionales y estructurales. La campimetria es
una prueba funcional, la cual ha sido hasta ahora el pilar fundamental del
diagnostico y seguimiento de glaucoma, sin embargo, el principal problema con el
que se enfrenta el oftalmélogo para el diagndstico de éste y su progresion
mediante campimetria es que se realiza bajo cierto grado de subjetividad, pues al
ser una prueba de caracter funcional, su concreta realizacion depende en gran
parte del grado de atencion y vision del paciente en el momento. Por lo tanto, es
necesario evaluar la utilidad de la OCT como marcador de progresion en pacientes
con glaucoma de angulo abierto con la finalidad de establecer si es una
herramienta confiable para valorar por si sola el grado de dafo y progresion en

esta enfermedad.

3.2 Pregunta de investigacion

¢ Los cambios en la capa de fibras nerviosas peripapilares y en la capa
de células ganglionares maculares medidos por OCT son comparables con
Campos Visuales Automatizados, y utiles como marcadores de progresién en

pacientes con glaucoma de angulo abierto?



3.3 Planteamiento del problema

La Tomografia de Coherencia Optica y los Campos Visuales
Automatizados son estudios estructurales y funcionales respectivamente para el
diagnodstico de glaucoma y puesto que se ha considerado a este ultimo como el
indicador estandar de progresion, es importante evaluar los cambios de la capa de
fibras nerviosas peripapilares y la capa de células ganglionares maculares como
otro marcador confiable de progresién en pacientes con glaucoma de angulo

abierto.

3.4 Objetivos generales

Evaluar la relacion entre los cambios progresivos estructurales de la
capa de fibras nerviosas peripapilares y de la capa de células ganglionares
maculares medidos por OCT Spectralis y los cambios funcionales con el indice de
Campo Visual (VFI) y desviacion de la media (DM) por campimetria automatizada

en pacientes con glaucoma de angulo abierto.

3.5 Objetivos especificos

Establecer la utilidad de la OCT como marcador de progresion confiable
en glaucoma primario de angulo abierto, glaucoma por pseudoexfoliacién,
glaucoma secundario a esteroides y glaucoma pigmentario.

Establecer la utilidad de la OCT en el seguimiento de pacientes con

glaucoma de angulo abierto en cualquier estadio.



3.5 Hipotesis

Los cambios de la capa de fibras nerviosas peripapilares y de la capa
de células ganglionares maculares medidos por OCT si son comparables con
marcadores de Campos Visuales Automatizados, y utiles como marcadores de

progresion en pacientes con glaucoma de angulo abierto.

4. METODOLOGIA
4.1 Descripcion operativa del estudio

Se realizé un muestreo no probabilistico, de tipo intencional o de
conveniencia, donde la poblacién de estudio son pacientes con glaucoma de
angulo abierto, primario o secundario, diagnosticados a partir de enero 2018 en el
departamento de Glaucoma del Hospital Fundacién Nuestra Sefiora de la Luz.

Al identificar pacientes que cumplan con los criterios de inclusién, se
analizara el grosor de capa de fibras nerviosas y la capa de células ganglionares
maculares centrales por OCT Spectralis y se comparara con el VFI y DSM de los
Campos Visuales Automatizados; los datos se registraran en una base de datos y
se analizaran con el programa GraphPad Prism Version 8, destacando resultados

con significancia estadistica.

4.2 Analisis estadistico
Se establecio la normalidad de cada variable mediante la prueba

D"Angostino & Pearson, encontrando una distribucion normal de las mismas. La



comparacion de las variables cuantitativas, con distribucion normal, se realizé con

prueba t de Student.

4.3 Diseno del estudio

Estudio analitico, descriptivo, retrospectivo y transversal.

4.4 Variables
Variable
Género

Edad

Tipo de

glaucoma de
angulo

abierto

Tipo de

variable

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Nivel de

medicion

Nominal

Continua

Nominal

Unidad de
medicién
Femenino
o]
masculino

ANos

GPAA
Glaucoma
pigmentario
Glaucoma
PSX
Glaucoma
por

esteroides

Definicion
descriptiva
Sexo del
paciente
Edad del
paciente
Diagnéstico

del paciente

Definicion
operativa
Sexo del
paciente
Edad del
paciente
Enfermedad
progresiva
con cambios
estructurales
y
funcionales,
en pacientes

mayores de

40 anos, con



Grosor

capa

fibras

nerviosas

Grosor

capa

de Cuantitativa Continua

de

de Cuantitativa Continua

de

Micras

Micras

Grosor en

micras  del
grosor de
capa de
fibras
nerviosas
por OCT
Spectralis,
dividido en
sectores

Grosor en

micras de la

angulo
abierto
Grosor en
micras  del
grosor de
capa de
fibras
nerviosas
por OCT
Spectralis,
realizando
un escaneo
circular
tomando la
zona del
nervio optico
como
referencia,
dividido, a
su vez, en
sectores
Grosor

central en



células

ganglionares

Visual Field
Index
Desviacion
media

Cuantitativa Continua

Cuantitativa Continua

Porcentaje

Decibeles

capa de
células
ganglionares
por OCT
Spectralis,

en su region

central

Porcentaje
que indica el
remanente
del campo
visual del
paciente.
Diferencia
de
sensibilidad

de cada

punto

micras de la
capa de
células
ganglionares
por OCT
Spectralis,
realizando
un escaneo
en sentido
horizontal en
la zona
macular.
Porcentaje
que indica el
remanente
del campo
visual del
paciente.
Diferencia
entre el
valor de la

sensibilidad

media de un



explorado paciente y la
en el campo sensibilidad
visual con normal de
respecto a los puntos
su valor examinados.
normal en
personas de
la misma

edad.

5. CRITERIOS
5.1 De inclusion
e Pacientes mayores de 40 afios.
e Diagnéstico de glaucoma de angulo abierto de minimo 2 afos de
evolucion.
e Contar con 2 OCT Spectralis al afilo como minimo.
e Contar con 2 Campos Visuales Automatizados al afo como minimo, con
cualquier grado de dafio campimétrico, donde se evidencie progresion de la

enfermedad.

5.2 De exclusion

e Pacientes con diagndstico diferente a glaucoma de angulo abierto.



Pacientes que no cuenten con criterios de progresion en Campos Visuales

Automatizados.

Pacientes con glaucoma avanzado, en los cuales, por mala agudeza

visual, no sea posible realizar campimetria automatizada.

Pacientes con OCT Spectralis de baja calidad.

Pacientes con Campos Visuales Automatizados no confiables.

Cualquier patologia macular que altere el analisis de capa de células

ganglionares por OCT.

5.3 De eliminacion
e Pacientes con pérdida de seguimiento.
e Pacientes con segunda campimetria no confiable.

e Pacientes con segunda OCT de baja calidad.

6. RESULTADOS
Se contd con un universo de 84 pacientes que cumplian con los criterios de
inclusion, es decir, 168 ojos. Se incluyeron 59 mujeres y 25 hombres, con un

rango de edad de 46 a 92 afios.

Los tipos de glaucoma incluidos fueron, glaucoma de angulo abierto (n=76),
glaucoma por pseudoexfoliacion (n=4), glaucoma secundario a esteroides (n=3) y

glaucoma pigmentario (n=1).



Tipos de glaucoma de angulo abierto

90
80
70
60
50
40
30
20

10
0 —

GPAA Glaucoma PSX Glaucoma esteroides Glaucoma
pigmentario

Por estadificacion de dafio campimeétrico, se incluyeron 110 pacientes con

dafio leve, 24 con dafio moderado y 34 con severo.

Para evaluar progresion de glaucoma con OCT de todos los pacientes
incluidos, inicialmente se realizd una comparacion del grosor de capa de fibras
nerviosas por sectores, tomando en cuenta dos OCT Spectralis, separados por un
intervalo de 6 meses entre cada uno, encontrando una diferencia estadisticamente
significativa en cada uno de ellos. El sector temporal inferior fue el que mayor
progresion presento, seguido del sector nasal superior. Posteriormente y de la
misma manera anteriormente descrita, se evalu6 el grosor de capa de células
ganglionares maculares, en su region central, encontrando una diferencia

estadisticamente significativa para progresion en 6 meses. (Tabla 1)



Respecto a los campos visuales, el VFI promedio inicial fue de 84.07% (p
<0.0001, DE 19.90) y el VFI 6 meses después fue de 77.65% (p <0.0001, DE
23.41) con un promedio de diferencia entre ellos de 6.417% (p 0.0071). La media
de la DM inicial fue de -7221 (DE 10.23) y final de -8.799 (DE 8.019), con una

diferencia de 1.578 dB (p 0.0058, DE 7.324).

Tabla 1. Diferencia en 6 meses de grosor de CFN por sectores y células
ganglionares en region central por OCT Spectralis.

Promedio de Desviacion Valor de p*
diferencia estandar
(micras)

Temporal inferior 8.012 12.85 <0.0001
Nasal superior 8.007 12.90 <0.0001
Nasal inferior 7.744 9.807 <0.0001
Nasal 5.696 9.854 <0.0001
Temporal 4.887 6.808 <0.0001
superior

Temporal 3.619 6.859 <0.0001
Células 0.982 1.386 <0.0001

ganglionares
* t de Student

De forma mas especifica, se realizé la misma comparacion con cada tipo de
glaucoma. (Tabla 2) El Glaucoma Primario de Angulo Abierto se comporté de
forma muy similar a los resultados generales, el sector temporal inferior fue el que
mayor adelgazamiento present6 en 6 meses y se pudo evidenciar progresion tanto
en campos visuales como en todos los sectores de la CFN y en la capa de células

ganglionares maculares centrales, con resultados estadisticamente significativos



El glaucoma por pseudoexfoliacion presentd progresidbn por campos
visuales, sin embargo, por OCT, so6lo fue significativa la reduccion del sector
temporal inferior. Respecto al glaucoma secundario a esteroides, la progresion de
la enfermedad fue significativa solo en los campos visuales tomando en cuenta la
DM; por OCT, se present6 diferencia a los 6 meses en todos los sectores, pero
con resultados no significativos. Para el glaucoma pigmentario, sélo se observo
una progresion estadisticamente significativa por OCT, unicamente en el sector

nasal inferior.

El glaucoma por pseudoexfoliacién y el glaucoma secundario a esteroides,
presentaron mayor adelgazamiento a los 6 meses en los sectores nasal superior e
inferior, mientras que el glaucoma pigmentario presenté mayor adelgazamiento en

el sector nasal inferior, seguido del temporal inferior.

Tabla 2. Diferencia en 6 meses y comparacion, por tipo de glaucoma, en el grosor
de CFN por sectores y células ganglionares en region central, asi como VFI y DM
por campimetria automatizada.

Promedio de diferencia (valor de p*)

* t de Student

GPAA

7.623 (p <0.001)

7.487 (p <0.001)
7.409 (p <0.001)
5.864 (p <0.001)
4.922 (p <0.001)
3.701 (p <0.001)
0.9221 (p <0.001)
6.617 (p <0.001)
2.073 (p <0.001)

G PSX

6.875 (p 0.0490)

10.63 (p 0.1474)
10.63 (p 0.1474)
0.875 (p 0.6448)
2.625 (p 0.1596)
1.125 (p 0.4065)
1.00 (p 0.0676)

3.375 (p 0.0295)
1.264 (p 0.0242)

G Esteroides

24.50 (p 0.0570

)
27.25 (p 0.3158)
20.50 (p 0.1160)
13.00 (p 0.1358)
9.00 (p 0.2538)
5.250 (p 0.0614)
2.00 (p 0.0663)
6.00 (p 0.1817)
4.973 p (0.0205)

G Pigmentario

9.50 (p 0.3820)

5.00 (p 0.4296)
10.50 (p 0.0303)
4.50 (p 0.2048)
3.00 (p 0.2048)
4.00 (p 0.1560)
3.50 (p 0.5000)
4.00 (p 0.1560)
42.01 (p 0.5159)



7. DISCUSION Y ANALISIS

El glaucoma corresponde a una pérdida progresiva de células ganglionares
retinianas caracterizada por un disco Optico excavado con defectos en campos
visuales. El aumento de la presion intraocular es el principal factor de riesgo para

el desarrollo y progresion de la enfermedad. (e)

La evaluacion de progresion estructural en glaucoma es esencial para el
tratamiento y manejo de la enfermedad. El concepto de medir el grosor retiniano
en la region macular ha recibido mayor atencion, puesto que esta zona al tener
mayor numero de células ganglionares que la zona periférica, pone en evidencia
que la pérdida de éstas, como parte de la fisiopatologia del glaucoma, puede ser
mejor detectado en esta zona. (37) Debido a que las células ganglionares retinianas
y la CFN en el area macular constituyen el 30-35% del grosor retiniano, se ha
propuesto que la pérdida de alguna de éstas se ve reflejada en una reduccion del
grosor retiniano central. 24y Para monitorear el glaucoma y detectar su progresion,
especialmente en etapas tempranas, la Tomografia de Coherencia Optica ha sido

utilizada ampliamente. (3s)

La tasa de adelgazamiento de las células ganglionares maculares en ojos
glaucomatosos es mas rapida que en ojos sanos. Se han realizado varios intentos
para integrar la CFN peripapilares y el grosor de la capa de células ganglionares
maculares en ojos con glaucoma. En 2017, Hood hipotetizé que el dafo en

glaucoma temprano involucra el area macular, el cual esta asociado con un



adelgazamiento local de la CFN en una regién estrecha del disco Optico que

llamaron zona de vulnerabilidad macular. (39

En estudios clinicos, la progresion estructural fue evaluada mediante
estereofotografia de acuerdo con cambios en el disco Optico. Aunque el disco
optico y el grosor de la CFN se emplean para la evaluacion de cambios
glaucomatosos, parecen ser mas cualitativos que cuantitativos. Asi mismo, en
etapas avanzadas de la enfermedad, la evaluacion funcional tiene mayor
sensibilidad en detectar progresién que la estructural. Sin embargo, la evaluacion
estructural es mas estable y no se afecta por ningun efecto de aprendizaje como lo
es en los funcionales. o) La progresion funcional por campos visuales produce
resultados muy variables y, por tanto, podria no coincidir con la progresion

estructural, particularmente cuando la duracion del seguimiento es corta. @41)

Kanamori y colaboradores, demostraron que la OCT tiene la habilidad de
detectar cambios glaucomatosos tempranos, midiendo el grosor peripapilar de la
CFN particularmente en los cuadrantes inferiores. Asi mismo, mostré una relacion
entre la DM del campo visual y el grosor de CFN en todos los sectores, excepto en
la region nasal. 42) En nuestro estudio, especialmente en los GPAA, después del
sector temporal inferior, los sectores nasales presentaron mayor diferencia en el

grosor de la CFN.



La macula tiene la mayor densidad de células ganglionares, con un pico de
750-1100 micras desde el centro foveal. La pérdida de células ganglionares en
glaucoma resulta en una disminucién de este grosor. Lederer y colaboradores,
reportaron una reduccion significativa en el volumen macular, medido por OCT, en
estadios tempranos y avanzados de la enfermedad, pero no en casos
sospechosos de glaucoma o casos control. 43) En este estudio se encontré una
diferencia significativa en el grosor de células ganglionares maculares en su region
central, en pacientes que presentaron progresiéon por campos visuales, lo cual

correlaciona de la misma manera con el grosor de CFN peripapilares.

La deteccion de progresion de glaucoma con OCT representa un desafio
porque al evaluar los cambios estructurales a lo largo del tiempo, es dificil
distinguir entre el dafio estructural glaucomatoso y la variabilidad de medicion o
pérdida estructural relacionada con la edad. Se ha reportado una tasa de pérdida

del grosor de CFN de 0.33 a 0.52 micras/afio relacionado con la edad. (44

Existen diferentes estudios longitudinales sobre progresion de glaucoma
con OCT. Wessel y colaboradores, en un estudio con seguimiento a 3 afos en
0jos sanos y con glaucoma, reportaron una tasa significativamente mayor de
pérdida de CFN en discos 6pticos glaucomatosos progresores comparado con no
progresores. s Naghizadeh, en un estudio a 2 afios de glaucoma perimétrico y
ojos sanos con escaneos mediante OCT Spectralis, demostraron deteccion

superior de progresion en glaucomas tempranos con la medicion de pérdida de



volumen global (3.8%/aino) y focal (1.5%/afo) en la CCG comparado con la CFN y
area de disco. 4 Na y colaboradores, en un estudio en ojos sanos y con
glaucoma, reportaron que la comparacién del grosor de CFN (5%) y CCG (8%)
mostro similar sensibilidad en deteccion de progresion. 47y Sung, en un estudio
sobre glaucoma avanzado, determinado por VFI, demostré que la tasa de pérdida
de grosor macular fue significativamente mayor en el grupo progresor versus el
grupo estable. Ademas, la tasa de pérdida de grosor de CFN fue similar en los dos
grupos, sugiriendo que el grosor macular puede ser de utilidad en glaucomas
avanzados. @s) Otro estudio en 279 ojos con glaucoma reportdé que el grosor de
CFN, grosor macular y parametros de la cabeza del nervio optico disminuyeron
rapidamente de manera significativa en progresores versus no progresores,

determinado por disco optico, VFl y CFN. (9)

El grosor de CFN se ha encontrado como mejor marcador, comparado con
el macular, en términos de deteccion de glaucoma. Los sectores inferiores de la
CFN han mostrado ser los mejores para deteccién del mismo y la correlacion mas
fuerte en funcion visual. La mayor reduccion de grosor en CFN se ha encontrado
en los sectores sector superotemporal e inferotemporal. Esta localizacion refleja la
frecuencia de distribucion de los defectos campimétricos observados en esta

enfermedad, arqueado parcial, paracentral y escalon nasal. (so)

Guedes y colaboradores reportaron que no existia diferencia entre ojos

glaucomatosos y ojos sanos usando el grosor macular central con un escaneo en



los 3 mm centrados en la fovea, sin embargo, en el meridiano de las 6 y las 12, si
existia diferencia significativa, lo cual coincidia con la reduccién del grosor de CFN
peripapilares en los meridianos de las 5, 6 y 7. Las fibras arqueadas inferiores,
siguiendo el curso de las fibras nerviosas, eventualmente convergen hacia el
sector inferotemporal del disco Optico. Estos hallazgos coinciden con las
observaciones previas donde los sectores inferior y temporal del disco optico son

mas susceptibles a dafo glaucomatoso. (s1

Como parte de nuestros objetivos, dentro de los glacuomas de angulo
abierto, se corroboré que existe una relacién respecto a progresion entre los
estudios funcionales y los estructurales, especialmente en los glaucomas
primarios de angulo abierto, el cual continia siendo el mas prevalente de este
grupo. Como limitantes de este, se encontrd principalmente el tamafio de muestra
en los grupos de glaucomas secundarios, lo cual posiblemente llevé a resultados
no significativos, pero que con una muestra representativa podrian ayudar a
obtener conclusiones validas, asi mismo, la falta de medicion del grosor de células
ganglionares en region superior e inferior, lo cual en estudios previos se reporta
una diferencia significativa respecto a ojos sanos lo cual corresponde a la

localizacion de fibras arqueadas.



8. CONCLUSIONES
El adelgazamiento tanto de CFN peripapilares como maculares en
glaucoma, sugieren que las células ganglionares retinianas de ambos estan

involucradas en el proceso degenerativo del glaucoma.

La OCT es una herramienta util y confiable para el diagndstico y deteccion
de progresion en glaucoma, especificamente en los primarios de angulo abierto.
Los sectores inferiores fueron los que mayor progresidn presentaron,
especificamente el temporal inferior. Se ha demostrado que los parametros del
grosor de la CFN proporcionan informacidn precisa para el diagnéstico de
glaucoma y métodos sensibles para la progresiéon de la enfermedad, sin embargo,
los parametros maculares son una alternativa util en la progresion de la

enfermedad, especialmente en glaucomas avanzados.

9. APENDICE
9.1 Responsabilidades éticas

En este trabajo no se realizaron experimentos en seres humanos ni en
animales, asi mismo, se ha seguido el protocolo establecido para acceder a los
datos de los expedientes electronicos con la finalidad de mantener la
confidencialidad de los datos de los pacientes, sin embargo, al no aparecer datos

de los mismos, no fue necesario el consentimiento informado.



9.2 Financiacion
La presente investigacion fue financiada por la Fundacion Hospital Nuestra
Sefora de la Luz al permitir el acceso a los expedientes clinicos electronicos

necesarios para la investigacion y redaccion del mismo.
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