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Introduccioén

El glaucoma es una neuropatia progresiva caracterizada por la pérdida de células ganglionares
retinianas. Esta pérdida se manifiesta por cambios estructurales en la cabeza del nervio optico
y la capa de fibras nerviosas, con cambios funcionales asociados (defectos del campo visual)
1,2).

Mientras que el grosor de la capa de fibras nerviosas (CFN) peripapilar ha sido usada para la
deteccion de glaucoma temprano a través de la tomografia de coherencia optica (OCT),
recientemente, la medida de la distancia minima de la apertura de la membrana de Bruch
(BMO) a la membrana limitante interna (BMO-MRW, por sus siglas en inglés) ha sido propuesta

como una opcidn valida para la medicion estructural. (3,4)

El BMO-MRW se utiliza para identificar el tejido nervioso existente sobre la circunferencia de
nervio optico, es decir, nos da informacién anatomica precisa del ancho del anillo
neurorretiniano en cada punto analizado. Este pardmetro es independiente de cualquier
arbitrariedad referente a los planos y es geométricamente mas precisa que la medida de la

copa o el anillo basado en un operador — linea de contorno alrededor del margen del disco. (3)

El detectar cambios estructurales tempranos en el glaucoma inicial es importante, ya que, es
necesario perder el 40% de la CFN para poder observar algin dafio funcional (escotoma) en
la campimetria. En etapas tempranas del glaucoma o en sospecha de glaucoma, el cambio
estructural es minimo; por eso, resultados de varios estudios estructurales pueden no
corresponder el uno con el otro. Un ejemplo de esto es el BMO-MRW y la RNFL en el OCT. Si
un estudio es reportado como normal, mientras que otros sugieren anormalidad, puede

provocar confusion en los médicos al diagnosticar glaucoma temprano. (1)

El BMO-MRW es un nuevo parametro que ha sido introducido para el estudio del disco 6ptico;
esta nos provee bordes consistentes y una evaluacion mas precisa del anillo neurorretiniano
gue la examinacion oftalmologica convencional. Existen estudios que demostraron que la
BMO-MRW presenta un mejor rendimiento para un mejor diagnostico del glaucoma, que los
pardmetros del anillo neurorretiniano convencionales. Existen otros estudios en los que no se

ha encontrado diferencia para el diagnostico del glaucoma entre el BMO-MRW y la RNFL

Aunado al reto que por si solo es diagnosticar a un paciente con glaucoma, se agregan
variables anatdmicas como el tamafo del disco Optico. En el caso de los discos Opticos

grandes, el anillo neurorretiniano se observa adelgazado en la fundoscopia, haciendo que la



copa oOptica se vea agrandada, mientras que el nimero de axones puede ser el mismo e
incluso, mas alto en comparacion a discos de tamafio normal. Es por lo que pacientes con
estas caracteristicas pueden diagnosticarse con sospecha de glaucoma. En el otro extremo
tenemos a los discos 6pticos muy pequefios, en los cuales el anillo neurorretiniano aparece
engrosado en la fundoscopia, con una copa Optica pequefia; esto hace que no se sospeche
de cambios glaucomatosos tempranos en este tipo de pacientes. Esto debe tomarse en
consideracion, ya que se sugiere que el tamafio del disco puede influenciar la correlacion entre
la MRW y la CFN. (1)

El OCT de dominio espectral (Glaucoma Module Premium Edition, Heidelberg Engineering,
Germany) provee un escaneo B de 3 circulos (3.5, 4.1 y 4.7 mm de didmetro) para el grosor
de la capa de fibras nerviosas, junto con 24 escaneos B radiales para el analisis de la cabeza
del nervio Optico. Lo que nos provee de 4 mapas estructurales. Si estas cuatro pruebas nos
dan resultados diferentes, pueden causar confusion en el diagnostico del glaucoma,
especialmente en estadios tempranos. El escaneo circunferencial mas usado para el grosor
de la capa de fibras nerviosas es el mas interno, parte porque muestra las areas mas grandes
globales y sectoriales debajo de las curvas caracteristicas. El impacto de este escaneo en
diferentes tamafios de discos o su correlacion con la distancia minima al borde no ha sido

ampliamente estudiado. (1,5)



Marco tedrico

El glaucoma representa un grupo de enfermedades definidas por una neuropatia Optica que
es consistente con remodelamiento de los elementos de tejido conectivo de la cabeza del
nervio optico (también llamado disco Optico) y con pérdida de tejido neural asociado con el
desarrollo de patrones distintivos de disfuncion visual. A pesar de que la presion intraocular es
uno de los factores de riesgo primarios para el desarrollo de glaucoma, no tiene un papel en la

definicion de la enfermedad. (1,3,6)

En pacientes con sospecha de glaucoma por cambios en la anatomia del nervio optico o por
antecedentes familiares de glaucoma, un estudio muy util para apoyar el diagnéstico o,

encontrar cambios previos a las alteraciones funcionales es la tomografia de nervio éptico.

Los pacientes con glaucoma preperimétrico son también un grupo que se beneficia del uso del
OCT de nervio optico, ya que puede identificar cambios glaucomatosos en ausencia de

cambios detectables en los campos visuales. (6)

Los estudios de imagen brindan informacion objetiva para obtener imagenes reproducibles y
de alta resolucién de estructuras oculares relevantes en glaucoma. En adicién, contienen
bases de datos normativas que permiten determinar la probabilidad de que las medidas
resultantes se encuentren dentro de rangos normales, ayudando a diferenciar el dafio del
nervio 6ptico de variaciones normales. El OCT ofrece gran versatilidad y ha evolucionado
considerablemente desde su primer uso en 1991; emplea uno de los principios de
interferometria de baja coherencia y es analogo del ultrasonido modo B, con la diferencia de
usar luz en vez de sonido para obtener las imagenes de alta resolucién de las estructuras
oculares. EI OCT que se usa en la mayoria de los centros de referencia es de dominio
espectral, el cual ha mejorado la resolucién espacial y la velocidad de obtencion de la imagen,
resultando en mejoramiento de la calidad de la imagen y mejor reproductibilidad. Es capaz de
proveer medidas del grosor la CFN, el cual ha mostrado discriminar ojos glaucomatosos de los
sanos. (1,3,6)

En afios recientes, se ha puesto mayor atencion a la regibn macular para la evaluacion del
dafio glaucomatoso temprano. Una gran parte del grosor macular estd dado por la capa de
fibras nerviosas y cuerpos de células ganglionares; la capa de células ganglionares en la
macula contiene mas del 50% del total de estas células de la retina; se dice que el glaucoma

afectara primeramente a los cuerpos celulares y posteriormente a sus axones, por lo que es



I6gico pensar que dafios tempranos glaucomatosos se podrian encontrar en la capa de células
ganglionares. Por otro lado, algunos estudios han demostrado que puede existir dafio
glaucomatoso inicial en el area macular, provocando pérdidas del campo visual central que

pueden pasar desapercibidas en estudios convencionales de perimetria.(6)

El OCT de dominio espectral evalla cuantitativamente el grosor total macular o el grosor de
capas especificas que pueden ser importantes en el glaucoma. Los parametros disponibles
para el andlisis del area macular en la mayoria de las plataformas son: CFN, la capa de células
ganglionares con la capa plexiforme interna (CCG y CPI) y el complejo de células ganglionares
(CFN, CCG, CPI). Los pardmetros maculares nos permiten distinguir ojos glaucomatosos de
los sanos, sin embargo, su superioridad sobre el grosor de capa de fibras nerviosas no esta
bien establecido. En ojos que presentan grandes areas de atrofia peripapilar, como 0jos con
miopia alta, pueden presentar artefactos en la capa de fibras nerviosas, por lo que, en estos
casos, la evaluacion de la regiébn macular nos puede proporcionar una mayor capacidad para

diagnosticar y controlar el dafio glaucomatoso. (7)

En el algoritmo original de la CFN se basa en un escaneo circular
peripapilar de 3.5 mm de didmetro, con curvatura corneal y
longitud axial promedio. Se centra automaticamente en el disco
Optico y se analizan 768 puntos. Las medidas se comparan con
una base normativa y se despliegan en un grafico de perfil y en
una grafica de pastel. Cuando se tiene el software “the glaucoma

module premium edition (GMPE) se escanean 3 circulos de 3.5,

4.1y 4.7 mm, centrados automaticamente en centro del BMO y

Fig 1. En donde se observan los 3
escaneos circulares para mediar la CFNy | Se analizan 768 puntos. El anillo de 3.5 mm es el que se usa por
los escaneos radiales que miden la BMO-

defecto, pero hay casos en los que su interpretacion no es la
adecuada, principalmente cuando presentan alteraciones peripapilares, por lo que se puede
ampliar este diametro. En adicion a los escaneos circulares, se realizan 24 escaneos radiales

equidistantes. (8)

La terminacion de la membrana de Bruch alrededor de la cabeza del nervio optico (CNO) se
conoce como BMO vy, representa la apertura por la cual salen los axones del ojo. El software
GMPE detecta automaticamente 48 posiciones a lo largo de escaneos lineales equidistantes

centrados en la CNO para determinar el margen del disco basado en BMO. (8)



La MLI es un limite objetivo del anillo neuro-retiniano detectado en el OCT espectral. El BMO
se usa como referencia por el OCT espectral para cuantificar la distancia minima entre el BMO
y la MLI. El analisis BMO-MRW usa 48 puntos equidistantes, en donde se identifica BMO y se
calcula el BMO-MRW usando un algoritmo automatico de segmentacion. Se realiza una base
de datos y los resultados se despliegan con flechas de colores. (8)

El algoritmo horizontal del polo posterior (PPoleH) es un escaneo de volumen de un area de
30 x 25° centrada en la févea. Consiste en 61 escaneos B horizontales alineados con el eje
central del disco 6ptico. Incluye el grosor total de la retina desde la macula hasta la CNO, para
que el camino completo del complejo axonal de CCG pueda ser analizado. El andlisis de
asimetria del polo posterior combina el mapeo del grosor retiniano con un analisis asimétrico
entre los dos ojos del mismo individuo y entre los hemisferios superior e inferior del mismo ojo.
(8)

Estudios recientes sugieren la utilidad potencial de una medida mas anatémica y geométrica,
el BMO-MRW. Estos estudios sugieren que la combinacion de esta medida y la CFN podria
mejorar el diagnostico de glaucoma en comparacion a solo el uso de la CFN, pero algunos
hallazgos posteriores han sido inconsistentes; algunos estudios reportan que estos dos
parametros funcionan similarmente, otros resultados arrojan que la distancia minima al borde

es mejor en los sectores nasales y otros dicen que la CFN es mejor. (1,2,5,9-11)

El estudio de Wu, et al demostro que la habilidad para discriminar un glaucoma perimétrico y
ojos sanos fue similar usando la CFN y BMO-MRW. (9) La Bruna, et al realizé un estudio en
donde se centraron en la concordancia en hemidisco para poder entender de mejor manera
las medidas de la distancia minima al borde y el grosor de la capa de fibras nerviosas, en
donde encontraron una buena concordancia en pacientes con glaucoma temprano (73.9%) y
una mejor concordancia en el grupo ampliamente inclusivo (81.9%); sin embargo, se presentd
discordancia en el 25% de hemidiscos en el grupo de glaucoma temprano; explicaron este
fendmeno por errores de medicion cercanos al 5%, lo que provocara que las medidas de la
distancia minima al borde y el grosor de la capa de fibras nerviosas no fuera concordante; las
medidas podian diferir en un 2 a 3% en la grafica de pastel, provocando que la clasificacion
pudiera diferir entre normal y limitrofe. Ambas mediciones pueden perder defectos locales.
Concluyen que es mejor el uso de ambas medidas, ya que defectos que no mida una, las
medira la segunda. (2). Otro estudio encontré que el uso de la CFN era mejor en la evaluacion

de glaucoma avanzado en comparacion con el BMO-MRW. (3).



Cabe mencionar que, en los estudios previamente mencionados, se usaron discos Opticos de
tamano regular. No se tiene la suficiente informacion sobre qué parametro es mejor usar en el
caso de micro y macrodiscos; en estos casos el diagndstico es mas dificil. En los discos
grandes, el anillo neurorretiniano se observa adelgazado en la fundoscopia, con una copa
Optica grande, mientras que el numero de axones puede ser el mismo o incluso mayor en
comparacion a discos de tamarfio normal. En el otro extremo tenemos a los discos 6pticos muy
pequefios, en los cuales en anillo neurorretiniano aparece engrosado en la fundoscopia, con
una copa optica pequefia; son por estas razones que existen falsos positivos y negativos en el
diagndstico del glaucoma o sospecha de glaucoma.(12,13). Se encontraron dos estudios
realizados por Enders et al, en donde valoraban el uso de BMO-MRW en la deteccion del
glaucoma en micro y macrodiscos. Para ambos estudios se crearon 3 grupos, pacientes con
glaucoma, pacientes con hipertensién ocular y pacientes sanos. Se encontré6 que BMO-MRW
es mas sensible en la discriminaciéon de glaucoma. En el caso de los macrodiscos, BMO-MRW
tiene el mejor poder diagndstico para detectar glaucoma en comparacion con otros parametros
morfométricos. (13,14). En el caso de los microdiscos, no se encontrd superioridad entre BMO-
MRW y CFN.(12)



Justificacion

Encontrar un método adecuado para el diagnostico de glaucoma en pacientes con micro y
macrodiscos es de gran importancia, ya que su evaluacion por las caracteristicas morfolégicas
confiere un mayor grado de complejidad en comparacion con discos de tamafio normal. En
pacientes con macrodiscos podemos pensar en el diagnéstico tempranamente por las
caracteristicas mismas del disco. Por el otro lado, podemos retrasar la solicitud de estudios en
pacientes con microdiscos por la anatomia propia, al tener anillos neurorretinianos mas
gruesos, los cambios sutiles pueden ser sobrevistos. Es importante conocer los factores de
riesgo de cada paciente, una adecuada exploracion fisica y los estudios de imagen adecuados
para poder descartar, sospechar con mas fuerzas el diagndstico o diagnosticar la enfermedad.



Planteamiento del problema

Cuando existen microdiscos o macrodiscos, el diagnéstico de glaucoma presenta un mayor
reto para los médicos. Los macrodiscos presentan axones ganglionares en nimero equivalente
a discos de tamarfos regulares o, incluso mayor cantidad, el anillo neurorretiniano en la
fundoscopia se observa adelgazado, por lo que este tipo de discos presentan una excavacion
fisiolégicamente grande. En el caso de los microdiscos, el nimero de axones ganglionares es
equivalente a discos de tamafios regulares, con una excavacion pequefa; presentan un anillo
neurorretiniano a la fundoscopia engrosado, por lo que la progresion glaucomatosa es mas

dificil de detectar.

Se entiende por “modulo” a cada seccion del analisis del OCT de nervio éptico: CFN, BMO-
MRW, CCG.

Pregunta de investigacion

¢ Tiene influencia el tamafio del disco en los resultados de cada médulo hecho en el OCT de

nervio optico?

Objetivos

General

Conocer si el tamafio de disco 6ptico influye en los resultados de cada mdodulo del OCT de

nervio éptico.

Especificos
% Definir si existe correlacion entre BMO-MRW, CFN y la CCG con BMO en micro y
macrodiscos en pacientes con y sin glaucoma.

< Definir si existen diferencias ESTADISTICAMENTE significativas entre medias de cada
modulo del OCT de nervio Optico entre grupo con glaucoma y grupo control.

% Conocer si existen diferencias estadisticamente significativas entre cada sector de cada

modulo por tamafio de disco, en el grupo control.

Hipoétesis
Existen diferencias en los resultados de cada mdédulo del OCT dependiendo del area del disco

Optico.



Material y métodos

Se realizara un estudio retrospectivo, observacional, cuantitativo, descriptico y transversal en
pacientes que cuenten con estudio de OCT para correlacionar la distancia minima al borde, el
grosor de capas de fibras nerviosas y complejo de células ganglionares con el BMO, asi como
comparar diferencias significativas en las medias de grosores de cada parametro del OCT,
entre casos con glaucoma y controles, para el diagnostico de glaucoma en la Fundacion
Hospital Nuestra Sefiora de la Luz I.A.P. en el periodo de 2019 a 2021. Esto con el propdésito
de conocer si existe alguna diferencia en micro y macro discos en alguna de las mediciones,
en comparacion con los normodiscos, asi identificar el mejor pardmetro para el diagnoéstico de

glaucoma en estos discos.

Se realizaran 2 grupos: pacientes con glaucoma y pacientes sin glaucoma, y 3 subgrupos:

macrodiscos con un BMO >3, microdiscos con BMO <2, discos normales BMO entre 2 y 3.

Los pacientes sin glaucoma se tomaron de pacientes que presentaron sospecha de glaucoma

por tamafio de disco, sin antecedentes familiares de glaucoma ni hipertensién intraocular.

Los criterios empleados para el diagnostico del glaucoma fueron los criterios minimos de

Hodapp Parish Anderson, al menos 1 de ellos:

% Prueba de hemicampo de glaucoma (PHG) fuera de limites normales, en dos campos
visuales consecutivos.

% Un cluster de 3 0 mas puntos, no en la periferia, de localizacion tipica de glaucoma, con
todos los puntos deprimidos con p<5%, y al menos 1 deprimido con p<1%, en dos
campos visuales consecutivos.

% Desviacion estandar del patrén (PSD) con p<5% en dos campos visuales consecutivos
Las variables que se recolectaran fueron:

OCT de nervio oOptico: BMO, sectores del médulo de capa de fibras nerviosas (temporal
superior, temporal inferior, temporal, nasal inferior, nasal superior, nasal, general) clasificando
en normal, limitrofe y fuera de limites normales, médulo BMO-MRW (temporal superior,
temporal inferior, temporal, nasal inferior, nasal superior, nasal, general) clasificando en
normal, limitrofe y fuera de limites normales, modulo de complejo de células ganglionares por
sector (temporal superior, temporal inferior, temporal, nasal inferior, nasal superior, nasal,

general ),



Campos visuales: desviacion media, desviacion estandar en patron,

Se solicité una base de datos al departamento de sistemas con los siguientes diagnosticos:
sospecha de glaucoma, glaucoma primario de angulo abierto, glaucoma secundario a
pseudoexfoliacion, glaucoma secundario a esteroides, glaucoma primario de angulo cerrado;
en el transcurso del 2018 al 2021, con una poblacién de 14377 ojos. Se realiz6 un célculo de

muestra resultando en 375 ojos con un 95% de confianza.

Criterios de inclusion

Pacientes con sospecha de glaucoma que tengan estudios de OCT de nervio éptico y campos
visuales SITA-FAST, SITA-FASTER 24-2, con discos de tamafo regular, microdiscos y
macrodiscos. Pacientes con diagndstico conocido de glaucoma, que cuenten con OCT de
nervio Optico y campos visuales SITA FAST o SITA FASTER 24-2. Entre ambos estudios no

debe existir mas de 4 meses.

Criterios de exclusion

% Pacientes con estudio de OCT y que no presenten campos visuales computarizados.
% Pacientes con campos visuales cinéticos.

 Estudios no confiables.

% Estudios tomados fuera del tiempo del protocolo.

% Pacientes con alteraciones maculares.

% Miopia elevada >6.00 D.

% Nervio 6ptico oblicuo.

« Gran cantidad de laser en la retina.

Recursos financieros y de factibilidad

No es necesario ninglun apoyo econOmico para la realizacion de este protocolo de
investigacion. El costo de los estudios fueron cubiertos por el paciente, ya que se trataron de

estudios de rutina.

Bioseguridad

Se utilizara la base de datos proporcionada por la Fundacion Hospital Nuestra Sefiora de la

Luz con fines estadisticos, no se pondran en riesgo los datos personales de los pacientes.

Al tratarse de un estudio retrospectivo sin intervenciones clinicas no requiere la obtencion de

un consentimiento informado, sin embargo, acorde a la NOM — 004 — SSA3- 2012, Del



expediente clinico y a la Declaracion de Helsinki, los datos personales de los pacientes fueron

manejados con confidencialidad y solo para los fines del presente estudio de investigacion.



Resultados

Sexo

En este estudio se obtuvo un total de 376 pacientes, de
_ los cuales, 261 (69.4%) fueron del sexo femenino y 115
I (30.6%) del sexo masculino. Del grupo con glaucoma, el

23 : . total fue de 187 pacientes, de los cuales, 136 (72.7%)
| fueron mujeres y 51 (27.3%) fueron hombres. Del grupo

control, el total fue de 189 pacientes, de los cuales, 125 (66.1%) fueron femeninos y 64 (33.9%)

fueron masculinos.

La media de edad del grupo de estudio fue de 66.88 afios, la mediana de 68 afos, la moda de
75 anos, la minima de 20 afios y la maxima de 92 afios. Del grupo con glaucoma la media fue
de 71.37 afos, la minima de 25 afios y la maxima de 92 afios. Del grupo control la media fue

de 62.43 afos, la minima de 20 afios y la maxima de 89 afios.

BMO_GRUPOS

El promedio de BMO para la muestra fue de 2.36,
la mediana de 2.31, moda 2.64, minimo 1.28,
maximo 4.65. Para el grupo con glaucoma, la
media del BMO fue de 2.31, mediana de 2.25, :
moda de 1.86, minimo de 1.28 y maximo de 4.06.

Para el grupo control el promedio fue de 2.42,
mediana de 2.36, moda de 2.64, minimo de 1.33

y maximo de 4.65.

MACRCDISCO NORMODISCO MICRODISCO

Tanto en la muestra, como en los grupos, el normodisco fue el mas frecuente, seguido de

microdisco y macrodisco.

En la muestra, encontramos al macrodisco en el 11.2%,

Tamafio de disco

300- S microdisco en el 23.4% y normodisco en 65.4%. En el
icrodiscos
B3 Normodiscos

B vacroascos  §rUPO con glaucoma, el normodisco se encontro en el

64.2%, microdisco en 26.2%, y macrodisco en 9.6%. En

el grupo control, el microdisco en el 20.6%, macrodisco

Cerls Px en el 12.7% y normodisco en 66.7%.

Grupos
Para el grupo de glaucoma, el promedio de la CFN fue de 91.69 + 28.31, de BMO-MRW 223.64
+ 57.77 y para CCG 34.06 + 12.21. en el grupo control, los promedios fueron 102.04 + 12.65,
255.49 + 39.65 y 43.18 + 5.69 respectivamente.



Medias CFN BMO-MRW |CCG Los promedios de cada capa por
Glaucoma |Microdisco 77.58 201.03 24.19 tamafio de disco se presentan en la

Normodisco 81.125 181.9 23.6

Macrodisco 90.42 208.04 2523| Siguiente tabla.
Control Microdisco 97.46 279.44 30.24

Normodisco 102.73 251.42 29.89

Macrodisco 106.82 246.86 30.35

Se realizaron pruebas de normalidad por grupo con glaucoma y control y por tamafio de BMO,
se utilizé prueba de Kolmogorov — Smirnov, y todos los grupos se encontraban fuera de la

normalidad, por lo que se realizaron pruebas no paramétricas.

La prueba Kruskal Wallis (prueba no paramétrica de ANOVA de una via) fue la que se uso
para cada médulo del OCT (RNFLT, MRW; CCG) por tamafio de disco, comparando pacientes
vs controles en los sectores temporal, temporal superior, temporal inferior, nasal, nasal

superior, nasal inferior, global;

CFN normodiscos

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.057 [ Summary
TS5 Cirlwvs TS Yes =
TI Ctrl vs Tl Yes i
TCtldvs T Mo ns
NS Cirl vs NS Yes =
Ml Ctrl vs NI Yes e
M Cirl vs N Mo ns
G Ctrlvs G Yes =

temporal inferior, nasal superior, nasal y global.

La primera prueba que se
K-W

normodiscos en CFN. Se

realizd fue para

encontraron diferencias

significativas  para  los

sectores: temporal superior,

Posteriormente, para los sectores estadisticamente significativos, se aplicé la prueba U de

Mann Whitney, encontrando diferencias estadisticamente significativas en esos sectores.

BMO-MRW normodisco

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.057 | Summary
TS5 Ctrlvs TS Yes e
T1 Ctrlvs T Yes e
TCirlvs T No ns
NS Cirl vs NS Yes E
NI Ctrl vs NI Yes E
N Ctrlvs N Yes e
G Ctrlvs G Yes n

Se realizdé la prueba K-W
para normodiscos en BMO-
MRW. Se

diferencias

encontraron
significativas

para los sectores: temporal



superior, temporal inferior, nasal superior, nasal inferior, nasal y general.

Se procedi6 a realizar la prueba U de Mann Whitney, encontrando diferencias estadisticamente

significativas para los mismos sectores.

CCG normodisco

Dunn’s Multiple Comparison Test Significant? P < 0.057 | Summary
TS Cidvs TS Yes i
TI Cirl wvs Tl Yes e
TCilwvs T Mo ns
NS Cirl vs NS Yes e
NI Ctrl vs NI Yes e
M Cirlvs N Mo ns
G Cirlvs G Yes =

superior, nasal inferior y global.

La prueba K-W para
normodiscos en CCG
presento diferencias
significativas en los

sectores: temporal superior,

temporal inferior, nasal

La prueba U de Mann Whitney se realizé en los sectores mencionados previamente, arrojando

diferencias significativas todos ellos.

CFN en microdiscos

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.057 | Summary
TS Cidvs TS Mo ns
TI Cirl ws Tl Yes =
TCtlvsT Mo ns
NS Ctrl vs NS Mo ns
MI Ctrl vs NI Yes =
M Ctrl vs N Mo ns
Gl Ctlvs G Mo ns

realizd6 prueba U de Mann Whitney para los sectores

Pasando a los microdiscos,

en el grosor de fibras

nerviosas se realizd la
prueba K-W, encontrando
diferencias significativas en
sectores

los temporal

inferior y nasal inferior. Se

temporal inferior y nasal inferior,

encontrando diferencia significativa en ambos sectores.

BMO-MRW en microdiscos
Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P = 0.057 | Summary Para la distancia
TS Ctrlvs TS No ns minima al borde, se
Tl Ctrl vs TI Yes = encontraron mas
TCirlvs T No ns sectores con
NS Ctrl vs NS Yes * ) _
NI Ctrl vs NI Yes = diferencias
N Cirl vs N Yes * estadisticamente
G Ctrlvs G Yes *




significativas: temporal inferior, nasal superior, nasal inferior, nasal y global.

Se procedio a realizar la prueba U de Mann Whitney en estos sectores, resultando todos

significativos.

CCG microdiscos

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P = 0.057 | Summary
TS5 Ctlws TS No ns

T Ctrl ws TI Yes =
TCirlvs T Yes e

NS Ctrl vs NS Yes *

NI Ctrl vs NI No ns
NCtdvs N Yes *

General Cirl vs General Mo ns

sectores: temporal inferior, temporal,

nasal superior, nasal.

En el conjunto de
células  ganglionares,
encontramos
diferencias

estadisticamente
significativas, para la

primera prueba, en los

Se procedio a realizar la prueba U de Mann Whitney en estos sectores, resultando todos

significativos.

CFN macrodiscos

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.05? Summary
TS Ctrl vs TS No ns

TICtrl vs Tl No ns
TCtrlvs T No ns

NS Ctrl vs NS No ns

NI Ctrl vs NI No ns

N Ctrl vs N No ns
GCtrlws G No ns
BMO-MRW macrodiscos

Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.05? Summary
TS Ctrlws TS No ns

TICtrl vs TI No ns
TCtrlws T No ns

NS Ctrl vs NS No ns

NI Ctrl vs NI No ns

N Ctrl vs N No ns

G Ctrlws G No ns

CCG macrodiscos



Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.05? Summary
TS Ctrl vs TS No ns
TI Ctrl vs Tl No ns
TCtrlws T No ns
NS Ctrl vs NS No ns
NI Ctrl vs NI No ns
N Ctrl vs N No ns
G Ctrlws G No ns

Para este grupo, no se encontré diferencias estadisticamente significativas para ningun sector

BMO_GRUPOS MD

MACRODISCO Rho de RNFLG Coeficiente de correlacion 0.345
Spearman

Sig. (bilateral) 0.161

N 18

MRWG Coeficiente de correlacion 0.115

Sig. (bilateral) 0.651

N 18

CCGG Coeficiente de correlacion 0.280

Sig. (bilateral) 0.261

N 18

NORMODISCO Rho de RNFLG Coeficiente de correlaciéon 658"
Spearman

Sig. (bilateral) 0.000

N 117

MRWG Coeficiente de correlacion 606"

Sig. (bilateral) 0.000

N 117

CCGG Coeficiente de correlaciéon 530"

Sig. (bilateral) 0.000

N 117

MICRODISCO Rho de RNFLG Coeficiente de correlaciéon 382"
Spearman

Sig. (bilateral) 0.008

N 47

MRWG Coeficiente de correlacion 622"

Sig. (bilateral) 0.000

N 47

CCGG Coeficiente de correlaciéon 3777

Sig. (bilateral) 0.009

N a7

en RNFLT,
MRW, CCG; por
lo que no se
realiz6 U de

Mann Whitney.

Se realizé
correlacion  de
Rho Spearman
entre el sector
global de cada
pardmetro y la
severidad  del
glaucoma,
dividiendo la
muestra por
tamanfio de
disco. Para los
macrodiscos, no
se encontraron
diferencias
significativas.
Para los
normodiscos,
existe

correlacion con



los 3 pardmetros (mayor de 1), queriendo decir que, si el grosor del parametro aumenta, MD
aumentara (por lo que serd menos negativo y menos severo), existe mayor correlacion positiva
con CFN, seguida de BMO-MRW y por ultimo CCG.

Para microdiscos, la correlacion fue significativa con BMO-MRW, con un valor de 0.622, por lo
que, si el grosor global de este parametro aumenta, MD aumenta (menos negativo y menos

severo).

Posteriormente se realizaron comparaciones entre medias del mismo sector, por modulo, por
tamafio de disco, es decir, se tomo el sector temporal superior de CFN, BMO-MRW y CCG, se
compararon medias entre ellos, para conocer si existe diferencia significativa, esto en el grupo
control, con el fin de conocer si existen diferencias anatdbmicas entre BMO que pudieran afectar

la lectura del OCT. Se obtuvieron los siguientes resultados:

CFN

Table Analyzed CFN TS CFN NS Se realizaron pruebas de
One-way analysis of variance normalidad entre los grupos,
P value <0.0001 0.0038

P value summary ok . los que resultaban normales,
Are means signif. different? (P < 0.05) |Yes Yes se realiz6 la prueba de
Number of groups 3 3

, : = — ANOVA de 1 via, mientras
Tukey's Multiple Comparison Test  [Significant? P < 0.05?  |Significant? P < 0.05?

Microdiscos vs Normodiscos No No que, para los no normales, se
Microdiscos vs Macrodiscos Yes Yes

us6 KW. Podemos observar

Normodiscos vs Macrodiscos Yes No

gue los sectores temporal
superior y nasal superior eran normales, en ellos se encontro diferencia significativa, por lo que
posteriormente se realizO una comparacion entre grupos con la prueba de Tukey; para
temporal superior no hay diferencias entre normodiscos y microdiscos, mientras que entre

estos dos ultimos, existen diferencias con macrodiscos.

Table Analyzed CENTI CFENT CFN NI CFN N CFN G
Kruskal-Wallis test

P value 0.0143 0.0516 0.0175 0.1702 0.0004
P value summary * ns * ns okk

Do the medians vary signif. (P < 0.05) |Yes No Yes No Yes

Number of groups 3 3 3 3 3
Dunn's Multiple Comparison Test Significant? P < 0.05? Significant? P < 0.05? |Significant? P < 0.05? [Significant? P < 0.05? |Significant? P < 0.05?
Microdiscos vs Normodiscos No No No No No

Microdiscos vs Macrodiscos Yes No Yes No Yes

Normodiscos vs Macrodiscos No No No No Yes




Las pruebas no paramétricas se usaron en los sectores temporal interior, temporal, nasal

inferior, nasal y global. Encontramos diferencias significativas en sectores temporal inferior,

nasal inferior y global. Para los dos primeros existen diferencias entre micro y macrodiscos.

Mientras qu,e para el sector global, existen diferencias entre el macrodisco con el resto de los

discos.

BMO-MRW

Table Analyzed BMO-MRW TS BMO-MRW Tl |BMO-MRW NS|BMO-MRW N |BMO-MRW G
One-way analysis of variance

P value 0.5488 0.0122 P<0.0001 P<0.0001 0.0002
P value summary ns * el ik Frk
Are means signif. different? (P < 0.05) No Yes Yes Yes Yes
Number of groups 3 3 3 3 3

Tukey's Multiple Comparison Test

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Microdiscos vs Normodiscos

No No

Yes Yes

Yes

Microdiscos vs Macrodiscos

No No

Yes Yes

Yes

Normodiscos vs Macrodiscos

No Yes

No No

No

Table Analyzed BMO-MRW T BMO-MRW NI
Kruskal-Wallis test

P value 0.6421 0.0052
P value summary ns *x
Do the medians vary signif. (P < 0.05) No Yes
Number of groups 3 3

Dunn's Multiple Comparison Test

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Microdiscos vs Normodiscos No Yes
Microdiscos vs Macrodiscos No Yes
Normodiscos vs Macrodiscos No No

En este caso, se

realizaron prueba
ANOVA en sectores
TS, TI, NS, N y G,

encontrando
diferencias en casi
todos los sectores,

excepto en TS. Estas

diferencias fueron entre microdiscos y normodiscos, no se encontraron diferencias con

macrodiscos.

La prueba KW se realiz6 en los sectores T y NI, encontrando diferencias significativas en el

sector NI. Aqui se encontro un resultado similar al anterior, no diferencias con y macrodiscos.

CCG



Table Analyzed CCG TS CCGN
One-way analysis of variance

P value P<0.0001 0.0014
P value summary i *x
Are means signif. different? (P < 0.05) Yes Yes
Number of groups 3 3

Tukey's Multiple Comparison Test

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Microdiscos vs Normodiscos Yes Yes
Microdiscos vs Macrodiscos Yes Yes
Normodiscos vs Macrodiscos Yes No

Los sectores que

presentaban
normalidad fueron, TS
y N, se realizo prueba
de ANOVA vy se
obtuvieron diferencias
en ambos sectores.

Posteriormente se

realizé la prueba de Tukey, en donde, en el sector TS, hay diferencias entre los 3 tamafios,

mientras que en N, no hay diferencia entre macrodiscos y hormodiscos.

Table Analyzed CCG Tl CCGT CCG NS CCG NI CCGG
Kruskal-Wallis test

P value P<0.0001 0.0002 0.0046 0.0099 0.9787
P value summary i i ** * ns
Do the medians vary signif. (P < 0.05) Yes Yes Yes Yes No
Number of groups 3 3 3 3 3

Dunn's Multiple Comparison Test

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Significant? P < 0.05?

Microdiscos vs Normodiscos

Yes

Yes

No

No

No

Microdiscos vs Macrodiscos

Yes

Yes

Yes

Yes

No

Normodiscos vs Macrodiscos

No

Yes

Yes

No

No

La prueba de KW se realiz6 en Tl, T, NS, Nl y G, encontrando no diferencia significativa en el

sector general. Para los que si presentaron diferencias, se realiz6 la prueba de Dunn, para

comparar entre tamafios de disco, para temporal inferior no hay diferencias con el macrodisco,

pero si entre normodisco y microdisco; para temporal, existen diferencias entre los tres tipos

de disco, para NS, microdiscos y normodiscos presentan caracteristicas similares, mientras

gue hay diferencias con el macrodisco; para NI hay diferencias entre macrodiscos y

normodiscos.



Por ultimo, se buscé la severidad del glaucoma que se presentd en la muestra.

Estadisticos

Sev
Sev
o FPorcentaje Forcentaje

I valido 187 Frecuencia = Porcentaje valido acumulado

- Perdides 0 Vilido Leve a4 50.3 50.3 503
MEdfa 1.7594 Moderado 44 235 235 738
Wediana 1.0000 Severo 49 26.2 26.2 1000
Desy. Desviacion 84297

Total 187 100.0 100.0

Varianza 711
Rango 200 Podemos observar que la media fue de 1.75, es decir,
Minimo 1.00
Maximo 200 presentaban un glaucoma leve, con una desviacion estandar de

0.84.

Por frecuencia, podemos observar que el glaucoma leve fue el mas prevalente, seguido del

severo y del moderado.

Tabla cruzada BMO_GRUPOS*Sev Esta tabla nos ilustra que, para
Recuento todos los tamafos de disco, el
Sey
Leve  Moderado  Severo  Total glaucoma leve fue el mas comun.
EMO_GRUPOS MACRODISCO 11 5 2 18
MNORMODISCO 56 27 37 120
MICRODISCO 27 12 10 49

Total 94 44 49 187




Andlisis

Estudios previos han realizado comparaciones entre el grosor de cada pardmetro del OCT
(CFN, BMO-MRW y CCG), usando los sectores de Garway Heath o solo el sector global,
algunos usando solo pacientes sin glaucoma y en otros, usando pacientes con glaucoma,

sospecha de glaucoma y sanos para poder comparar las diferencias entre ellos. (1,10,11)

El tamafio de disco asignado, dependiendo del &rea de BMO, ha sido aleatorio, ya que no se
cuentan con estudios de cohortes grandes que nos digan cuanto mide exactamente un
microdisco o macrodisco. En los estudios de Enders et al y Cho et al, un microdisco midio
<1.63 mm2, un normodisco 1.63-2.43 mm2 y un macrodisco >2.43 mm2. En este estudio se
decidi6 categorizar a un microdisco <2.00 mmz2, un normodisco de 2-3 mm2, y un macrodisco
>3 mm2. Esto nos explica porque los grupos presentaron esta distribucion, con una menor

cantidad de macrodiscos, cuando en los demas estudios, los microdiscos son los mas escasos.

En el estudio de Cho et al, se buscd la diferencia entre cada sector de Garway Heath de CFN,
en cada anillo analizado, en micro, macro y normodiscos, de pacientes sin glaucoma, para el
anillo de 3.5 mm no se encontré diferencias en el grosor, tendiendo los siguientes promedios:
microdiscos: 97.65 + 10.53 um, 100.13 £9.62 um en normodiscos y 103. 77 + 10.26 pm en

macrodiscos, siendo comparables con los que se encontraron en este estudio.

En el estudio de Enders et al para macrodiscos en el grupo de glaucoma se encontr6 un grosor
global promedio de BMO-MRW de 124 + 42.5 uym, y para CFN 54.41 um, mientras que en los
controles fue de 243.1 + 44.1 um para BMO-MRW y 82.7 £ 15.8 um para CFN. En comparacion
con nuestros resultados, en el grupo control, los promedios son similares (246.86 pum y 106.42
pm respectivamente), mientras que los promedios en el grupo de glaucoma son diferentes
(208.04 um y 90.42 um respectivamente), siendo mas gruesos en este estudio; lo anterior

podria deberse a la severidad del glaucoma que presentaban estos pacientes.

En el estudio de Enders et al para microdiscos, en el grupo de glaucoma el promedio de BMO-
MRW fue de 224.50 + 85.92 um, y CFN 60.96 + 16.23 um; para el grupo control fue de 344.3
+64.1 umy 78 £ 11.3 um respectivamente. Los promedios del grupo glaucoma son similares
(BMO-MRW 201.03 um y CFN 97.46 um), pero el grupo control presenta grosores menores
(279.44 umy 97.46 um respectivamente). Esto puede deberse a que, al tomar un rango menor
en el area de BMO en el estudio de Enders, el anillo neurorretiniano suele ser mas grueso, por

lo que los valores de los controles serian mayores.



Cada parametro del OCT se tom6 por tamafio de disco, se comparé entre el grupo control y el
grupo con glaucoma. Podemos observar que en el grupo de normodisco, la mayoria de los
sectores, en los tres parametros fueron significativos con ambas pruebas estadisticas, lo que
nos da a entender que, si tenemos un disco de tamafio promedio, podemos observar RNFLT,
BMO-MRW y CCG por igual, y los cambios en ellos nos ayudaran a realizar el diagndstico de

glaucoma.

En ambos estudios de Enders et al, se encontr6 que BMO-MRW es el parametro con mayor
sensibilidad para diagnosticar glaucoma en micro y macrodiscos Yy, que en estos Ultimos, hay
una disminucion del BMO-MRW con el aumento de defectos del campo visual, también visto
en el estudio de Keun et al.(15) En este estudio no se realizaron pruebas de especificidad ni
sensibilidad, pero se realizaron diferencias entre medias de cada sector por tamafio de disco,
para observar si habia diferencias significativas entre el grupo control y glaucoma,
pretendiendo encontrar el pardmetro y sectores mas significativos para observar cambios por

glaucoma.

Para el microdisco, el numero de sectores significativos disminuyen en el pardmetro CFN,
siendo significativos temporal inferior y nasal inferior; para el parametro BMO- MRW no son
significativos temporal superior y temporal (mayor nimero de sectores significativos), y para
CCG no son significativos temporal superior, nasal inferior y global; el parAmetro con mayor
namero de sectores significativos es BMO-MRW, por lo que se podria inferir que es el

parametro que mas nos serviria para diagnosticar glaucoma.

En el caso de los macrodiscos, al realiza la prueba K-W ningun sector resulté significativo,
cosa que difiere del estudio de Enders et al, ya que se encontré que el BMO-MRW era mejor

para el diagnostico de glaucoma en ese tamafio de disco.

Las diferencias que presento el grupo control, al comparar el mismo sector, de cada mddulo,
entre tamafnos de disco, se hizo con el afan de saber si hay diferencias significativas entre
ellos, diferencias que puedan ayudarnos a conocer si, al ver el estudio de personas con
diferentes tamafios de nervio Optico, se puedan encontrar diferentes resultados, aunque no
tengan glaucoma. Encontramos que el modulo que presenta mayores variaciones en los
grosores es el complejo de células ganglionares, practicamente, hay diferencia entre todos los
tamafios de disco, pudiendo inferir, que los resultados en este mdédulo pueden diferir de

manera importante dependiendo del tamafio de disco.



Los médulos CFN y BMO-MRW presentan variaciones en la misma cantidad de sectores, y las
diferencias mas grandes se dan con el macrodisco, por lo que podemos inferior, que podemos

encontrar diferentes resultados, entre pacientes con normodisco y macrodisco, aunque

ninguno presente glaucoma.



Conclusiones

Los grosores que se encontraron en este estudio fueron similares a diferentes estudios, y se
encontré que BMO-MRW es mejor para diagnosticar glaucoma en microdiscos, pero no en

macrodiscos como en otros estudios.

Por el tamafio de disco, se puede concluir que en normodiscos, podemos observar los 3
parametros (CFN, BMO-MRW, CCG) y sus alteraciones para conocer si existen cambios
glaucomatosos. En el caso de los microdiscos, los 3 parametros fueron significativos, siendo
superior el segundo; por lo que, el analisis del BMO-MRW es mejor para percatarse de cambios
por glaucoma. Y, por ultimo, en el caso de los macrodiscos, no se encontraron diferencias
significativas en ninguno de los sectores, esto podria indicar que el diagndstico de glaucoma
en discos de este tamafio es mas dificil y, podria inferirse que, aunque tengamos un paciente
con macrodisco y OCT dentro de parametros normales, siempre seria conveniente pedir

campos visuales, ya que estos podrian resultar alterados, aunque el OCT fuera normal.

Es importante recalcar, que los tamafios de disco no se encuentran unificados, en este estudio
se decidi6 clasificar a los discos de esa manera, sin embargo, no son medidas que se empleen
usualmente, lo cual es de importancia, ya que se us6 un valor de BMO mayor para los
macrodiscos, lo que explica diferencias en prevalencia y diferencia de medias entre los grupos
con glaucoma y controles. El hecho de no haber encontrado diferencias significativas en el
grupo de macrodiscos se puede deber a que se uso un BMO mayor al usual; pero esto nos da
un dato importante, mientras mas gran de sea el disco, menos se debe confiar en el OCT, ya
gue, podemos inferir, que al encontrarnos con macrodiscos de ese tamafo, los cambios
glaucomatosos no van a ser tan facilmente observados, por lo que, como se comentd
previamente, se debe complementar el abordaje del paciente con algun otro estudio, ya que
es muy comun gue no se haga mas por buscar glaucoma en macrodiscos cuando el OCT se

encuentra normal.
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