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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1Descripcion del problema

El glaucoma es la principal causa de ceguera irreversible a nivel mundial (1, 2).
Afecta a mas de 70 millones de personas en todo el mundo, y

aproximadamente el 10% es ciego bilateralmente (2).

En el afio 2010, 60.5 millones de personas padecieron de glaucoma de angulo
abierto y cerrado; siendo la proyeccion para el afio 2020 de mas de 79.6

millones (3).

El glaucoma es una neuropatia Optica multifactorial, progresiva e irreversible
gue dafia las células ganglionares de la retina y sus axones con o sin aumento
de la presion intraocular. Lo que conduce a un dafio estructural en la cabeza
del nervio Optico, capa de fibra nerviosa de la retina (CFNR) y consiguiente

defecto del campo visual (1, 4, 5).

El sospechoso de glaucoma se define como un adulto que tiene uno de los
siguientes hallazgos en al menos un 0jo: un nervio 6ptico o capa de fibras
nerviosas con defecto sugestivo de glaucoma (aumento de la relacion copa
disco, relacion copa disco asimétrica con el ojo contralateral, muesca o
adelgazamiento del anillo neurorretinal, hemorragia del disco o alteracién
sospechosa de las capas de fibras nerviosas), anormalidad en el campo visual

sugerente de glaucoma y presion intraocular por encima de 21 mmhg (9).

La pérdida progresiva de los axones de células ganglionares de la retina resulta

en el adelgazamiento de la capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR) (4).

Los cambios en la cabeza del nervio 6ptico y capa de fibras nerviosas retiniana
frecuentemente son previos a la apariciéon del defecto del campo visual en la
perimetria automatizada estandar. Lamentablemente, la alteracion en la capa
de fibras nerviosas retiniana en algunos casos es dificil de identificar en un
examen clinico. Por lo que existen estudios de ayuda diagndstica como es la

tomografia de coherencia Optica.

La tomografia de coherencia oOptica (OCT) es una tecnologia de imagen
utilizada en la evaluacién del dafio estructural glaucomatoso. La OCT se

introdujo hace méas de 20 afios y no es invasiva. Permite obtener imagenes de
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corte transversal in vivo de la cabeza del nervio 6ptico y la retina. Numerosos
estudios han demostrado que los parametros de espesor de la capa de fibras
nerviosas peripapilar retinal y macular son reproducibles, y con alta sensibilidad
diagnostica y especificidad en la discriminacion entre 0jos sanos Yy

glaucomatosos (1, 5, 6).

Los pacientes con glaucoma muestran adelgazamiento de la capa de fibras
nerviosas de la retina peripapilar, lo que proporciona evidencia estructural de
dafo glaucomatoso (1, 34). Teodricamente, el grosor de la capa de fibras
nerviosas circumpapilar (cpCFNR) refleja el dafio global y el grosor de la capa
de células ganglionares en la macula (mGCC) refleja la pérdida de células
ganglionares de la retina en la macula, ambos son marcadores Uutiles y
complementarios del dafio glaucomatoso (7). En la actualidad, la tecnologia
mas avanzada de OCT es la de swept- source (SS-OCT), la cual proporciona
imagenes de mayor resolucion, con una longitud de onda central de 1050 nm y

un rango de barrido de aproximadamente 100 nm (7, 8).

A pesar de la mejoria de los equipos para OCT, en la actualidad, siguen
existiendo errores en el diagnéstico de glaucoma por OCT. La prevalencia de
estos errores diagnosticos no han sido investigados; sin embargo, algunos
estudios han determinado cudles serian los probables factores asociados a
falsos positivos en el andlisis de tomografia de coherencia 6ptica. Una variedad
de factores influyen en la amplitud y componentes de forma de onda del perfil
de capa de fibras nerviosas. La amplitud disminuye con la edad, la fuerza de
sefial pobre y baja confianza de analisis (4). Ademas, se ha descrito que la
forma de la capa CFNR se ve afectada por un error de refraccién, la longitud
axial y area del disco incrementada, los cuales se asociaron significativamente
con un aumento de tasa de falsos positivos (4). Asimismo, se ha demostrado
que los ojos miopes no glaucomatosos tienden a tener la capa de fibras
nerviosas mas delgada y parametros maculares que son falsamente
clasificados como anormales en la OCT (5). Otros factores asociados son
distancia févea disco larga, diferencias en la distribucién del haz de las fibras
nerviosas retinales, ciclotorsion, atrofia peripapilar, patologias oculares que
aumentan el grosor de la CFNR (membrana epirretinal y traccion vitreorretinal)

y error en la delimitacion del anillo neurorretinal.



Por lo tanto, ojos sanos pueden generar codigos de color anormales en los

mapas de OCT generando falsos positivos en el diagnéstico de glaucoma.

Aquellos pacientes con la relacion copa disco aumentada son comunmente
referidos al Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren como sospechosos
de glaucoma, siendo la OCT una herramienta de utilidad para determinar la
presencia o no de disminuciéon del grosor de capa de fibras nerviosas
neurorretinales para llegar al diagnostico de glaucoma. Sin embargo algunos
de estos pacientes presentan defectos en el mapa de desviacion y en los

graficos por sectores sin tener glaucoma.

Por ello, el objetivo de este estudio es determinar los factores asociados a la
presencia de falsos positivos en el analisis de capa de fibras nerviosas en
Tomografia de Coherencia Optica en ojos sanos referidos por sospecha de

glaucoma al Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren 2019 — 2020.
1.2Formulacion del problema

¢, Cudl son los factores asociados a la presencia de falsos positivos en el
analisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica en
ojos sanos referidos por sospecha de glaucoma al Hospital Nacional Alberto
Sabogal Sologuren 2019 - 20207

1.30bjetivos

Objetivo general

Determinar los factores asociados a la presencia de falsos positivos en el
analisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica en
ojos sanos referidos por sospecha de glaucoma al Hospital Nacional Alberto
Sabogal Sologuren 2019 — 2020.

Objetivos especificos
Establecer la relacion entre el area del disco y la prevalencia de falsos positivos
en el andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica

en pacientes sanos sin glaucoma.



Determinar si el error refractivo esférico esta asociado a falsos positivos en el
andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica en

pacientes sanos sin glaucoma.

Establecer la relacion entre la longitud axial y la presencia de falsos positivos
en el andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica

en pacientes sanos sin glaucoma.

Establecer la asociacién entre la atrofia peripapilar y la presencia de falsos
positivos en el andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de

Coherencia Optica en pacientes sanos sin glaucoma.

Identificar si la ciclotorsion esta relacionada a la presencia de falsos positivos
en el andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de Coherencia Optica

en pacientes sanos sin glaucoma.
1.4 Justificacion

El OCT es una herramienta de ayuda diagnéstica utilizada con mucha
frecuencia para determinar si un paciente referido con sospecha de glaucoma
tiene o no la enfermedad, sera de mucha utilidad identificar aquellos factores

gue puedan llevarnos a una interpretacion y diagndstico equivocados.

Hay que considerar que el diagnostico de glaucoma en cualquier paciente
tienen un impacto médico, econémico y psicoldgico, ya que es comun que las
drogas antiglaucomatosas produzcan efectos adversos locales y sistémicos,
asi como las posibles complicaciones de las cirugias, y el gasto permanente

gue implican los tratamientos antes mencionados.

Para una entidad de la seguridad social como EsSalud a la cual pertenece
nuestro hospital, los tratamientos de enfermedades cronicas como el glaucoma
implican una inversion de recursos permanentes por cada paciente, es por ello
gue el evitar un diagnostico equivocado tendria un impacto positivo de evitar un

gasto innecesario de recursos médicos y econémicos para nuestro hospital.

Los estudios encontrados en nuestra busqueda bibliogréafica, que aborden este
tema, son muy escasos no habiendo aun estudios que expongan este tema

utilizando la nueva la tecnologia de SS OCT.



Los resultados del presente estudio serviran como una herramienta para que el
oftalmélogo pueda identificar en sus pacientes referidos como sospechosos de
glaucoma, los factores asociados que identificaremos y asi advertir aquellos
casos donde podrian aparecer falsos positivos en el OCT evitando errores

diagnosticos.

1.5Viabilidad y factibilidad

2.1

El presente estudio es viable, debido a que el Hospital Nacional Alberto
Sabogal Sologuren es un hospital de referencia al cual son derivados
continuamente pacientes por sospecha de glaucoma. EIlI servicio de
oftalmologia cuenta con el equipo OCT SS requerido para este estudio. El
presente estudio contard con la autorizacion de la jefatura del servicio de

oftalmologia en donde se realizara la investigacion.

La factibilidad del estudio esta garantizada debido a que contamos con los
recursos humanos, econdémicos y materiales necesarios para realizarlo. El
método de investigacién a ser empleado no ira contra los principios de la ética
y moral. Asi mismo el presente estudio no requerira un financiamiento mayor a
los gastos operativos que seran asumidos por el investigador ni requiere ser
auspiciado por alguna entidad. Ademas es posible realizarlo en el periodo de

tiempo propuesto.

CAPITULO II: MARCO TEORICO

Antecedentes

Hong SW et al., en el afio 2010 elaboraron una investigacion para determinar
las variaciones anatdmicas en la distribucion del grosor de la capa de fibras
nerviosas retinales peripapilares (CFNR) y la relacion entre estas variaciones
anatomicas y otras variables oculares. Metodologia: Un examen oftalmolégico
completo, incluyendo la medicion de la agudeza visual, la refraccion y la
longitud axial fue realizado en 269 sujetos sin anomalias oftalmicas.
Adicionalmente fotografias del fondo de ojo y un escaneo en cubo del nervio
Optico se obtuvieron con una camara retinal y una OCT de dominio espectral

respectivamente. Se midio la distancia entre la foveola y el centro de la cabeza



del nervio éptico. Las correlaciones de los angulos de los picos en el gréafico del
grosor CFNR con la longitud axial, el equivalente esférico del error de
refraccion (SE) y la distancia entre la foveola y el centro del disco Optico se
analiz6 mediante regresion lineal simple. Como resultado se encontraron
variaciones interindividuales considerables en los angulos de los picos en el
gréfico de grosor de CFNR. Los angulos del primer pico superior e inferior se
correlacionaron significativamente con el equivalente esférico, la longitud axial
y la distancia entre la foveola y el centro del disco 6ptico. El estudio concluyé
gue los sujetos con mayor distancia entre la foveola y el centro del disco Optico
tienen mayor probabilidades de tener un cambio hacia temporal en el pico de
grosor CFNR, y que el perfil de distribucion de la CFNR con desviaciones
horizontales difiere considerablemente de la de la base de datos normativa de
la plataforma de OCT, por lo que estas variaciones debe de tenerse en cuenta
(20).

En el afio 2010, Kang SH et al., publicaron un estudio con el propdsito de
evaluar el efecto de la miopia en el grosor de la capa de fibras nerviosas
retinales peripapilares (CFNR) medida por tomografia de coherencia Optica
(OCT). Metodologia: Se realizé un examen oftalmolégico completo, en el cual
se incluyé la medicion de la agudeza visual, refraccion y la longitud axial de 269
sujetos sin anomalia oftalmica. Se realizo el escaneo en cubo de 200 x 200mm
del nervio 6ptico por OCT (Cirrus HD OCT) y se obtuvo la medicién de la
distribucién y del grosor promedio de la CFNR en cada sujeto. La correlacion
entre estos valores y la longitud axial y el equivalente esférico del error
refractivo fueron evaluados mediante regresion lineal simple, antes y después
de un ajuste de la magnificacion éptica. Como resultado obtuvieron que antes
del ajuste de magnificacion grosor promedio de CFNR disminuye a medida que
la longitud axial aumenta y el equivalente esférico disminuye. Sin embargo
luego del ajuste de magnificacion o6ptica el promedio de grosor de la CFNR
corregida no mostré correlacion con el equivalente esférico y un mostréo una
correlacion débil con la longitud axial. La miopia también afecta la distribucion
del grosor de la CFNR, ya que a medida que aumenta la longitud axial y
disminuye el equivalente esférico, aumentaba el grosor de la CFNR peripapilar

temporal y disminuye el grosor de la CFNR peripapilar superior, superonasal,



inferior e inferonasal. El estudio llegé a la conclusion de que los altos miopes
exhiben diferentes patrones de distribucion de CFNR, ya que la magnificacion
ocular afecta significativamente la medicion de CFNR en esos pacientes, esto

deberia ser tomado en cuenta para el diagnostico de glaucoma (11).

Rae K et al, en el afio 2011, publicaron un estudio con el objetivo de
determinar los factores que contribuyen a los resultados falsos positivos en el
codigo del colores de CFNR tomado por tomografia de coherencia éptica de
dominio espectral (OCT). Metodologia: el estudio incluyé 149 ojos de 77
participantes sanos, siendo los factores estudiados incluidos la edad, sexo,
lateralidad ocular, presion intraocular, grosor corneal central, equivalente
esférico, longitud axial, profundidad de la camara anterior, area del disco y
extension de la vasculatura retiniana. Se considerd un hallazgo anormal en los
codigos de color CFNR a méas de 1 sector amarillo o rojo en el mapa de
cuadrantes y mapa de horas de reloj, y un patron de color amarillo o rojo en
forma de cufa representado en el mapa de desviacion. Se obtuvo como
resultados que la tasa de falsos positivos fue de 26,2%. Las longitudes axiales
mas largas y las areas de disco mas pequefias se asociaron significativamente
con una mayor incidencia de falsos positivos. Se concluyd que los factores de
longitud axial y el area del disco deben considerarse durante el analisis del
espesor de CFNR, porque que pueden afectar significativamente la

especificidad de la OCT del dominio espectral (4).

Leung CKS et al. publicaron, en el afio 2012, un estudio sobre la asociacion
entre la miopia y el perfil de distribucion de la capa de fibras nerviosas de la
retina (CFNR) y su impacto en la interpretacién del mapa CFNR por tomografia
de coherencia Optica de dominio espectral (SD-OCT). Método: Se realizd un
examen de CFNR de 189 ojos miopes de 103 participantes miopes normales y
sanos. Se midieron el angulo de distribucion de CFNR superotemporal e
inferotemporal determinados en el mapa de grosor de CFNR y el area anormal
en el mapa de desviacion de grosor de CFNR. Se realizaron asociaciones entre
el angulo de distribucion CFNR vy la longitud axial, error esférico, y entre el area
de medicion CFNR anormal. Como resultado se obtuvo que el angulo de
distribucion de CFNR disminuyd con la longitud axial. En el analisis univariado,
el area de medicion anormal de CFNR se asocid positivamente con la longitud



axial; y se asocié negativamente con el angulo de distribucion CFNR, el grosor
promedio de CFNR, el area del disco 6ptico y la intensidad de la sefial. En el
andlisis multivariado, el area de medicion anormal de CFNR se asocio
negativamente con el angulo de distribucion de CFNR independiente de otras
covariables. El estudio concluyé que los paquetes de CFNR superotemporales
e inferotemporales convergieron temporalmente con el aumento de la miopia,
gue se asocié con un aumento en el area de medicion anormal de CFNR. La
interpretacion del mapa de grosor CFNR en o0jos miopes requiere una

cuidadosa consideracion del patron de distribucion de los paquetes CFNR (12).

En Korea, en el aflo 2013, Hwang YH et al., realizaron un estudio con el
propdsito de investigar la capacidad del mapa de sectores, mapa de desviacion
y mapa de grosor del analisis de células ganglionares maculares del Cirrus HD-
OCT para detectar glaucoma temprano. Método: En el estudio participaron 131
ojos con glaucoma temprano y 132 ojos sanos emparejados con defectos de
refraccion y edades similares. Se obtuvieron los mapas de ACG maculares
utilizando Cirrus HD-OCT. La localizacion, la distancia angular y el ancho de los
defectos de la capa de fibra nerviosa retiniana circumpapilar se investigaron
mediante el uso de fotografia retinal libre de rojo. Se evaluaron la prevalencia y
los factores asociados con la presencia o ausencia de hallazgos anormales de
ACG. La presencia de defectos estructurales en el mapa de ACG macular fue
definida como (1) color amarillo/rojo en el mapa de sectores, (2) pixeles
amarillos/rojos en el mapa de desviacion, (3) areas azules en el mapa de
grosor. Obtuvieron como resultados que, entre los 131 ojos glaucomatosos,
80.2%, 87.8% y 79.4% mostraron anomalias estructurales en el sector de ACG,
la desviacion y los mapas de espesor, respectivamente. La ausencia de
hallazgos anormales en los mapas de ACG de ojos glaucomatosos se asocio
con la presencia de defectos de CFNR en el hemisferio superior, una mayor
distancia angular entre la févea y el defecto de CFNR. Entre los 132 ojos
sanos, 21.2%, 37 28.0% y 15.2% tuvieron hallazgos anormales en el sector de
ACG, la desviacion y los mapas de espesor, respectivamente. La presencia de
hallazgos anormales de ACG en 0jos sanos se asocio con un mayor grado de
error refractivo miopico. El estudio concluy6 en que los mapas Cirrus HD-OCT

GCA mostraron una buena capacidad para detectar el glaucoma temprano. Sin



embargo, los mapas de ACG no mostraron hallazgos anormales en los ojos
glaucomatosos cuando la distancia angular entre la fovea y el defecto CFNR
fue grande (13).

En el afio 2014, Asrani S et al., desarrollaron una investigacion sobre la
frecuencia y distribucién de los artefactos de imagen de SD-OCT en pacientes
en evaluacion por glaucoma. Metodologia: Se desarroll6 un estudio
retrospectivo donde se examinaron imagenes de SD-OCT de 277 pacientes
gue habian sido diagnosticos de glaucoma en cualquier etapa o de sospecha
de glaucoma. Se incluyeron el estudio de grosor de la capa de fibras nerviosas
de la retina y del grosor macular. Para cada escaneo, se examinaron la
impresion final y las imagenes de origen que generaron la impresion final. Si
estaban presentes, los artefactos se clasificaron como evidentes en la
impresion final o no y se categorizaron en cuanto a la fuente primaria del
artefacto (por ejemplo, caracteristicas patolégicas oculares o errores técnicos).
Como resultado se obtuvo que la causa mas comun de artefactos para el
grosor macular y las exploraciones de CFNR fueron las caracteristicas
patoldgicas oculares, principalmente la presencia de una membrana epirretinal.
Por lo que el estudio concluyé que es probable que los artefactos de imagenes
relacionados con SD-OCT se produzcan en 152% a 36.1% de las
exploraciones obtenidas en pacientes que en estudio de glaucoma. Es posible
que algunos de estos artefactos no sean evidentes en la impresion final, por lo
gue los médicos deben estar atentos a la posibilidad de artefactos,
particularmente en pacientes con caracteristicas patologicas oculares, como

una membrana epirretinal (14).

En el afio 2015, Kim KE et al. realizaron un estudio con el propésito de
investigar la tasa y los factores asociados a las clasificaciones de diagndsticos
falsos positivos del andlisis de células ganglionares (GCA) y mapas de la capa
de fibra nerviosa retiniana y los patrones caracteristicos de falsos positivos en
los mapas de desviacion de tomografia de coherencia Optica (OCT).
Metodologia: participaron un total de 104 ojos sanos de 104 participantes
normales. La clasificacion de diagndéstico de falso positivo se defini6 como
areas codificadas con color rojo o amarillo para los mapas GCA y CFNR. Como
resultado de los 104 ojos sanos, 40.4% y 30.8% mostraron clasificaciones de



diagnostico anormales en cualquiera de los mapas de ACG y CFNR,
respectivamente. El andlisis multivariado reveld que la clasificacion diagnéstica
GCA falso positivo se asocié con una mayor longitud axial y un mayor angulo
de la fovea-disco, mientras que una mayor longitud axial y un area menor del
disco se asociaron con mapas anormales de CFNR. Se concluyé que la
clasificacion diagnoéstica de la OCT anormal debe interpretarse con precaucion,
especialmente en ojos con longitudes axiales largas, angulos de disco de fovea

grandes y discos Opticos pequefios (15).

Liu Y et al., en el aflo 2015, publicaron un estudio con el objetivo de determinar
los factores del paciente y las afecciones oculares asociadas con artefactos en
las exploraciones de la capa de fibra del nervio retiniano de la tomografia de
coherencia oOptica (OCT) Spectralis. Metodologia: Se disefidé un estudio
retrospectivo donde se realizé la revision de 2313 exploraciones oculares de
1188 pacientes que se sometieron a un examen ocular completo por OCT
Spectralis. Se analizaron asociaciones entre el aumento de la prevalencia de
artefactos y las caracteristicas del paciente, que incluyeron edad, sexo, raza,
agudeza visual, error refractivo, astigmatismo, estado de catarata,
estadificacion del glaucoma, confiabilidad del campo visual y diagnéstico de
glaucoma. Se obtuvo como resultado que el 46.3% de las 2313 exploraciones
oculares tenian al menos 1 artefacto. El error de descentracion fue el artefacto
mas comun, seguido por los artefactos de desprendimiento vitreo posterior.
Como conclusion se determind que los médicos deberian evaluar primero las
exploraciones para detectar artefactos antes de tomar decisiones terapéuticas

basadas en las mediciones de grosor de la CFNR (16).

Hwang YH et al. publicaron, en el afio 2016, un estudio con el objetivo de
investigar la prevalencia, las caracteristicas, los factores asociados y la
reproducibilidad de los errores en la medicion del grosor de la capa plexiforme
interna de las células ganglionares maculares (GCIPL) segun la tomografia de
coherencia 6ptica (OCT). Metodologia: Participaron 538 ojos glaucomatosos y
sanos de 290 sujetos con un grosor macular de GCIPL medido por OCT.
Sujetos con maculopatias incluidas membranas epirretinales, degeneracion
macular, agujeros maculares y maculopatia miodpica, fueron excluidos. Se

evaluaron los efectos de la edad, el error de refraccion, la desviacion media de
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la prueba del campo visual, el espesor de la capa de fibra nerviosa retiniana
circumpapilar obtenida por OCT y la intensidad de la sefal de la exploracion de
OCT en presencia de errores de segmentacion macular de GCIPL. Como
resultado se obtuvo que el 9.7% de ojos mostraron errores de segmentacion en
la medicion del grosor macular de GCIPL. La presencia de error de
segmentacion se asocio significativamente con la edad mas joven, mayor grado
de miopia y menor intensidad de sefal de la exploracion de OCT. El estudio
concluyé que aunque el algoritmo de segmentacion de OCT detectd con
precision el grosor macular de GCIPL en la mayoria de los ojos sin trastornos
maculares, en algunos casos se encontraron errores de segmentacion,
especialmente en los ojos miopes, y que en la repeticion de los examenes, en

la mitad de los casos los artefactos no fueron reproducibles (17).

En el afio 2014, Leal M et al., publicaron un estudio donde realizaron una
comparacién de falsos positivos de la capa de fibras nerviosas de la retina, la
cabeza del nervio optico y la capa plexiforme interna de las células
ganglionares de la macula (GCIPL) de dos dispositivos de tomografia de
coherencia Optica de dominio espectral. El estudio se bas6é en que la
incidencia de resultados falsos positivos (FP) del cédigo de color de la capa de
fibras nerviosas retiniana de la tomografia de coherencia 6ptica (OCT) en
sujetos sanos puede ser muy alta con Cirrus OCT. La evidencia reciente ha
demostrado que los parametros de OCT derivados de la capa plexiforme
interna de las células del ganglio macular (GCIPL) tienen una excelente
capacidad para discriminar entre los 0jos normales y los ojos con glaucoma
temprano. Metodologia: Se estudiaron cien ojos de 50 voluntarios sanos los
cuales se sometieron a una exploracién circumpapilar mediante Cirrus y
Spectralis OCT y una exploracion macular utilizando Cirrus OCT. Se utilizdé un
modelo de ecuaciones de estimacioén generalizadas para comparar los factores
demograficos y clinicos entre los ojos con hallazgos normales y los o0jos con
resultados anormales. Como resultado se obtuvo que la tasa general de falsos
positivos del codigo de color CFNR fue significativamente mayor para Cirrus
(39%) que para Spectralis (18%). La longitud axial, el equivalente esférico
medio, la presencia de atrofia peripapilar y el disco inclinado se relacionaron

significativamente con la aparicion de falsos positivos de la CFNR mostrada por
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2.2

ambos dispositivos. Por lo que se concluy6 que es posible que Spectralis sea
mas especifico que Cirrus cuando se evalla el grosor de la CFNR para los
caucdsicos y la poblacién miope moderada (18).

Chen HS et al., en el afio 2016, elaboraron una investigacion con el propdsito
de evaluar y comparar la capacidad diagnéstica discriminativa para detectar el
glaucoma en ojos altamente midpicos a partir de una base de datos normativa
del complejo de células ganglionares maculares (nGCC) de grosor basado en
0jos normales no altamente miopes y muy miopes. Metodologia: Se reclutaron
cuarenta y nueve ojos de 49 participantes con miopia alta (longitud axial 26.0
mm), incluyé 15 ojos normales y 34 ojos con glaucoma. Las exploraciones de
tomografia de coherencia optica de dominio espectral y los mapas de mGCC
de grosor se generaron utilizando un software incorporado. Se realizé una
comparacién de la sensibilidad, especificidad y precision diagndstica entre la
base de datos no miope y la base de datos altamente miope para diferenciar
los ojos glaucomatosos tempranos de los 0jos no glaucomatosos. Se encontrd
el grosor medio de mGCC del grupo de glaucoma fue significativamente menor
gue el del grupo normal. La tasa de falsos positivos fue significativamente
menor cuando se usO la base de datos normativa altamente miope. Se
concluy6 que las evaluaciones de glaucoma en ojos con miopia alta utilizando
una base de datos normativa no miope pueden conducir a un diagnostico
erroneo frecuente. Al evaluar el glaucoma en ojos con miopia alta, se debe
aplicar el grosor de mGCC determinado por la base de datos normativa miope

de longitud axial larga (19).

Bases tedricas

Definicion

El glaucoma es una neuropatia O6ptica crénica y progresiva que esta
caracterizada por la pérdida de células ganglionares de la retina y sus axones.
(2). Este dafio progresivo produce cambios morfolégicos en la cabeza del
nervio optico y consecuentemente defectos caracteristicos del campo visual,
hasta provocar ceguera irreversible (2, 21, 22). Esta enfermedad

frecuentemente estd asociada a aumento de la presion intraocular (21).

Un sospechoso de glaucoma se define como una persona con hallazgos
clinicos caracteristicos y/o presencia de factores de riesgo que indican una
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mayor probabilidad de desarrollar glaucoma. Los hallazgos clinicos en uno o
ambos ojos de un individuo que definen un paciente sospechoso de glaucoma
son los siguientes: una apariencia del disco éptico o capa de fibra nerviosas de
la retina con sospecha de dafio glaucomatoso; un campo visual sospechoso
de dafio glaucomatoso en ausencia de signos clinicos de otras neuropatias
Opticas; presion intraocular (PIO) constantemente elevada (>=21mmhg)
asociada con el aspecto normal del disco Optico, capa de fibras nerviosas de la
retina y campo visual; y un fuerte historial familiar de glaucoma grave y otros

factores de riesgo (9, 34).

Epidemiologia

El glaucoma es la primera causa de ceguera irreversible a nivel mundial, asi
como la principal causa de ceguera global después de la catarata (1, 2, 5, 21,
31). Afecta al 2% de las personas de ascendencia europea y hasta el 10% de
las personas del Africa Subsahariana de mas de 50 afios de edad (21).

En el afio 2010, 60.5 millones de personas padecieron de glaucoma de angulo
abierto y cerrado; siendo la proyeccién para el afio 2020 de méas de 79.6
millones (3, 31).

Se han realizado varios estudios de prevalencia en todo el mundo, pero existe
poca informacién sobre su prevalencia en nuestro medio. Segun la
Organizacion Mundial de la Salud, la prevalencia de ceguera en América Latina

ronda entre el 1y el 4%.

En Estados Unidos, mas del 80% de los casos son de glaucoma de angulo
abierto; sin embargo, el glaucoma de angulo cerrado es responsable de un

numero desproporcionado de pacientes con pérdida severa de vision (2).

Factores de riesgo

El principal factor de riesgo es la presion intraocular (PIO) elevada tanto para el
glaucoma de angulo abierto y de angulo cerrado, siendo éste el Unico factor de
riesgo modificable en la progresion del glaucoma (2, 20, 22, 31, 34). Otros
factores de riesgos conocidos pero no tratables son la edad avanzada,
antecedentes familiares, raza negra, grosor corneal disminuido, sexo femenino,
entre otros (20, 21, 34).
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Ademas existen otros factores asociados al glaucoma como son la hipertension
sistémica, miopia, hipermetropia, alteraciones vasculares, vasoespasmo,
migrafia, enfermedad reumatoldgica, diabetes mellitus, uso prolongado con

corticoides, traumatismo o intervencion quirdrgica (2, 20, 21, 34).

Fisiopatogenia

Existen dos teorias ampliamente aceptadas sobre los mecanismos
involucrados en la lesion del nervio éptico. Teoria mecéanica: dado que el sitio
gue generalmente se afecta, es por donde entra el nervio optico al segmento
posterior en su transito a través del foramen escleral, se plantea que la presion
intraocular elevada, al comprimir los espacios entre las laminas por las que
pasan los axones, haria que estos colapsasen y produjeran la muerte
progresiva de las células ganglionares retinianas. Teoria vascular o isquémica:
supone que el nervio éptico es dafiado por defectos en la circulacién sistémica,
los cuales provocan isquemia en los vasos que irrigan los axones; presuncion
avalada por lesiones axonales isquémicas, descritas en diversos estudios.
Ambos procesos no se excluyen mutuamente y pueden ser simultaneos (24).
Clinica

El glaucoma generalmente es asintomatico hasta que la enfermedad avanza.
La pérdida de células ganglionares de la retina causa deterioro progresivo del
campo visual, que generalmente comienza en la periferie y progresa de manera

centripeta hasta que solo quede una isla de vision central o periférica (2, 20).

En menos de un tercio de los casos con glaucoma primario de angulo cerrado,
presentan cierre angular agudo, una condicion clinica caracterizada por
hiperemia conjuntival marcada, edema corneal, pupila areactiva, camara
anterior poco profunda y presion intraocular elevada, generalmente superior a
30 mmHg. Tales pacientes a menudo presentan dolor ocular, nduseas, vomitos

y vision borrosa (2).

Clasificacion de glaucoma

El glaucoma se puede clasificar en glaucoma primario y secundario. El
glaucoma primario, el cual tiene mayor relevancia epidemiolégica por ser el
mas prevalente; se divide en glaucoma primario de angulo abierto (GPAA, que
abarca tanto el glaucoma de angulo abierto primario convencional como el
glaucoma de tension normal) y glaucoma primario de angulo cerrado (GPAC)
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(2, 20, 21, 22, 31). Se refiere a primaria a la neuropatia Optica caracteristica en

presencia de PIO normal o elevada sin causa patoldgica distinguible (31).

El glaucoma secundario, se refiere a una elevacion de la PIO debida a otra
patologia  ocular identificable, como inflamacion, traumatismo,
neovascularizacion, dispersion de pigmentos, pseudoexfoliacion, uso de
drogas, etc. (2, 21, 31).

En la mayoria de los casos, el glaucoma se genera por un desequilibrio entre la
producciéon y el drenaje del humor acuoso dentro del globo ocular. En el
glaucoma primario de angulo abierto existe una alteracion del trabéculo que
impide el drenaje adecuado del humor acuoso, por lo que ésta retencion de
humor acuoso ocasiona aumento de la presion intraocular. En el glaucoma
primario de angulo cerrado la proximidad entre las estructuras internas del
globo ocular ocasiona que la raiz del iris obstruya mecanicamente el trabéculo
ocasionando dificultad en el drenaje del humor acuoso, el angulo esta obstruido
por la aposicion del iris, resultando en un angulo anatomicamente cerrado

(definido si al menos 270 ° del angulo es ocluido).

El bloqueo pupilar es el mecanismo mas comun de cierre de angulo y es
causada por la resistencia al flujo de humor acuoso desde las camaras
posteriores a las anteriores. EI humor acuoso se acumula detras del iris, lo que

aumenta su convexidad y causa cierre angular (2).

Es importante tener en cuenta que no toda la PIO alta causa dafo al nervio
optico, una afeccion conocida como hipertension ocular (31).

Diagnostico

Los "estdndares de oro" actuales para el diagnéstico de glaucoma, ademas de
la PIO intraocular elevada (no necesaria), son la evaluacion del disco 6ptico
(cambio estructural) y la perimetria acromatica estdndar blanco sobre blanco
(cambio funcional) (25). Aunque el dafio estructural glaucomatoso puede ser
evaluado subjetivamente mediante el examen clinico del nervio optico Cabeza
(ONH) y la capa de fibra nerviosa retiniana peripapilar, la amplia variabilidad de
su apariencia en la poblacibn sana hace que la identificacion del dafio
temprano sea un desafio (2, 5). Por lo que en algunos casos son necesarios

examenes que brinden informacion mas objetiva y cuantitativa sobre la
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cantidad de fibras del nervio optico entre ellas la tomografia de coherencia
Optica, que son de mucha utilidad para el diagnostico estructural, precoz y de
progresion del glaucoma (2, 5, 25).

La evaluacion clinica del disco éptico mediante el examen con lampara de
hendidura no se ve superada por los avances recientes en las técnicas de
imagen estructural. Se requiere de la biomicroscopia con lampara de hendidura
para evaluar el color o la palidez del disco, hemorragias del disco y los factores
asociados con glaucomas secundarios, como la neovascularizacion del disco,
retina, iris y el angulo de drenaje, uveitis, pseudoexfoliacién, dispersion de
pigmento. Es importante la valoracién gonioscopica del &ngulo de drenaje y la
medicién de la presion intraocular. El estandar de oro para la medicién de la

P10 es la tonometria de aplanacién de Goldman (GAT) (31).

Los cambios en la cabeza del nervio 6ptico comprenden palidez de la cabeza
del nervio éptico, hemorragia en astilla en el disco éptico, adelgazamiento del
anillo neurorretinal (ANR) ésta generalmente es inferior o superior lo que
conduce a una elongacion vertical de la copa, incremento de la excavacion y
agrandamiento de la copa 6ptica, asimetria de la excavacion entre ambos 0jos
del paciente (una diferencia de 0.2 entre los dos ojos debe ser vista con
sospecha), atrofia peripapilar, disminucién de la capa de fibras nerviosas de la
retina, tortuosidad de los vasos retinianos en el disco y alteracion de la
integridad estructural de la ldmina cribrosa (31, 32, 33, 34).

En el campo visual pueden encontrarse defectos caracteristicos que pueden
confirmar el diagnéstico, sin embargo entre un 30% y 50% de células
ganglionares de la retina pueden perderse antes de que los defectos sean

detectables mediante pruebas de campo visual estandar (2, 31).

La tomografia de coherencia oOptica se introdujo hace mas de 25 afios y es una
tecnologia Optica no invasiva que permite la obtencion de imagenes
transversales in vivo de la cabeza del nervio Optico y la retina (5, 7, 32). Es un
examen no invasivo y que puede ser obtenida rapidamente. La OCT se ha
estudiado ampliamente para evaluar los cambios maculares y de la capa de

fibras nerviosas de la retina en el glaucoma (32).
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La OCT es una técnica de imagen que funciona analogamente a la ecografia,
pero que en lugar de ondas de sonido utiliza ondas de luz proyectadas sobre la
retina que se reflejan permitiendo la adquisicion de las imagenes de alta

resolucién de los tejidos oculares (1, 5, 27).

La adquisicion de la sefial de OCT se basa en la division del haz de luz
incidente en dos fracciones: un haz de luz de referencia y un haz de muestra,
gue siguen dos caminos diferentes, pero con la misma longitud de onda.
Cuando los dos haces de luz reflejados alcanzan simultdneamente un detector,
inducen una sefal de interferencia. La amplitud de esta sefial es medida y es
utilizada para la adquisicion de la imagen. El principio del OCT esta basado en
la presencia de interferencia parcial entre el haz de luz reflejado por la retina y

el otro haz de luz reflejado por un espejo de referencia (1, 25).

La combinacion del frente de onda de varios haces de luz coherentes induce al
fendmeno de interferencia con amplitudes que se cancelan o agregan, lo que

da lugar a la formacioén de franjas de interferencia (27).

El OCT de domino de tiempo (TD- OCT) utiliza el desplazamiento de un espejo
colocado en la trayectoria del haz de luz de referencia para el andlisis de
estructuras situadas a varias profundidades durante cada adquisicion de un eco
de luz, formando asi un A- scan. Un B- scan anteroposterior de los tejidos
retinianos estara compuesto por varias secuencias de A- scans, siendo que
también se requiere una escaneo transversal de la retina en un eje predefinido

(horizontal, vertical u oblicuo).

La precision de las imagenes obtenidas dependia del nimero de escaneos de
las zonas retinales profundas. La sefial obtenida también depende en parte del
grado de absorciébn de la luz por las diversas estructuras retinianas y
subretinianas. El tiempo necesario para este escaneo y para la adquisicion de
estas secciones es el determinante esencial de la calidad de la sefial, de ahi el
nombre de Dominio de Tiempo (Time- Domain) dando al OCT convencional o
TD-OCT.

Posteriormente se desarroll6 el OCT de dominio espectral (SD- OCT), que
permitia la adquisicion de imagenes de mayor resolucibn de manera mas

rapida. Esta tecnologia estd basada en la ecuacidn matematica de la
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transformada de Furier (1807) que elimina la necesidad de movilizar el espejo
en la trayectoria del haz de luz de referencia. En el SD- OCT las interferencias
entre el haz de luz de muestra y el de referencia se obtienen en todo el
espectro, y todas las frecuencias se analizan simultdneamente mediante un
espectrometro. En el SD- OCT la sefial de interferencia es una funcion de la
longitud de onda, y todos los ecos de luz de las distintas capas de la retina se
pueden medir simultdneamente. La capacidad de realizar mediciones
simultdneamente y en varios planos permite obtener reconstrucciones en tres
dimensiones con la reconstruccion altamente veloz de ciento de imagenes por

segundo.

El escaneo réapido permite un largo nimero de B- scan que pueden ser
obtenidos en muy poco tiempo, con una reduccion de los artefactos generados
por el movimiento del paciente durante el examen. El uso de sistemas de
procesamiento de imagenes basados en promedios en tiempo real reduce la

relacion sefal - ruido aumentando la definicion y la calidad de la imagen (26).

La utilidad de SD-OCT en el glaucoma se ha centrado principalmente en la
evaluacion de los parametros de la capa de fibras nerviosas peripapilar retinal
porque permite una evaluacion integral de todos los axones de las células
ganglionares de la retina (RGC) a medida que se acercan a la cabeza del
nervio optico. Sin embargo, la variabilidad de las estructuras circundantes y la
presencia de una patologia coexistente pueden tener un impacto en la
confiabilidad del examen. Como tal, el rendimiento mejorado de SD-OCT
permite la evaluacion de los parametros maculares para la evaluacién del
glaucoma porque la mécula tiene la mayor concentracion de células
ganglionares en la retina (aproximadamente el 50% del RGC de toda la retina);
por lo tanto, la pérdida de estas células puede potencialmente ser detectada

mas facilmente en esta area (1, 5).

En la actualidad el OCT ha demostrado en diferentes estudios ser eficaz para
el diagnéstico y deteccion temprana de glaucoma. En el afio 2013, Busell et
al., realizaron una revisién de 7 estudios relacionados a la precision diagnostica
de glaucoma por SD-OCT, como resultado se obtuvo que el 100% de los
estudios demostraron eficacia en el diagnostico, los parametros de CFNR eran
reproducibles y con una alta sensibilidad y especificidad diagndstica para
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discriminar entre ojos sanos y glaucomatosos. El estudio concluy6 en que los
parametros de CFNR proporcionan informacion precisa para el diagnoéstico de
la enfermedad y viene a ser un examen sensible para la progresion de la

enfermedad (5).

Kansal et al.,, en el 2017, realizaron un meta-andlisis, donde se evalu6 la
precision del diagnodstico de glaucoma por OCT. Los dispositivos OCT
evaluados fueron Zeiss Cirrus, Zeiss Stratus, Heidelberg Spectralis, Optovue
RTVue, Topcon 3D-OCT, se analizaron 16,104 ojos glaucomatosos y 11,543
ojos normales informados en 150 estudios y se concluyé que el OCT tiene una
buena precisién diagnéstica para diferenciar a los pacientes con glaucoma de
los controles normales. Y que su eficacia diagndstica incrementa con la

severidad del glaucoma (1).

Recientemente se ha sido introducido una nueva tecnologia de OCT, el Swept-
source OCT, que utiliza una fuente de luz de longitud de onda muy estrecho de
1050nm y un detector de luz de disefio muy simple que permite obtener
imagenes de mayor resolucion (7). La longitud de onda de la fuente de luz
permite la identificacion de estructuras oculares profundas. Adicionalmente se
pueden obtener un amplio rango de cobertura utilizando una amplitud de
escaneo gque puede ir desde la macula hasta el nervio Optico, utilizando una

velocidad de escaneo de hasta 10000 A- scan (8).

Una de las ventajas de SS-OCT es el modo de escaneo amplio, que cubre un
area de 12 X 9 mm del polo posterior, incluida la macula y la cabeza del nervio
Optico en un solo escaneo. También incorpora software de segmentacion
automatizada, lo que lo hace posible obtener imagenes y analizar el grosor de
la capa de fibras nerviosas circumpapilar (cp CFNR) y el grosor de cada capa

macular utilizando un solo escaneo (7).

La tecnologia Swept source actualmente ha sido comparado con la tecnologia
anterior SD-OCT con la finalidad de valorar la eficacia para el diagnéstico de
glaucoma, todos los estudios realizados concluyen que la SS-OCT y SD-OCT
tienen capacidad diagnostica similar para glaucoma, no encontrandose
diferencias significativas entre las dos (7,8,28,29,30). Sin embargo la ventaja

de la nueva plataforma SS-OCT, es que permite hacer construcciones en
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tercera dimension de gran profundidad, donde es posible evaluar mas capas de

la retina por la velocidad y precision con la que realiza el examen.

El anadlisis de capa de fibra nerviosas por OCT se realizan mediante la
comparacién del espesor de la capa de fibras nerviosas (CFN) con una base de
datos normativa del equipo, la cual se indica con un color de semaforo en los
diferentes mapas. Un resultado se considera anormal cuando el valor medido
es menor que el percentil dado de la base de datos normativa intrinseca, es
decir, percentil del 5% o el 1%. En los mapas de cuadrantes y horas de reloj,
espesores CFN en el rango normal estan representados por fondos verdes,
aquellos que son anormales debajo del percentil 5% estan representados por
fondos amarillos, y aquellos que son menores al percentil 1% estan
representados por fondos rojos. En el mapa de desviacion de espesor de CFN,
las &reas con espesores de CFN que ocurrieron en el 5% de los controles de la
misma edad estan coloreados en amarillo, y las areas con espesores de CFN
gue ocurrieron en el 1% de los controles de edad similar se colorean en rojo.

Las areas no coloreadas indican un grosor CFN normal (4).

Tratamiento

Como se ha mencionado actualmente la PIO es el Unico factor de riesgo
modificable en el glaucoma, la reduccién de la PIO, incluso si la PIO es normal,
sigue siendo la principal forma de manejar esta afeccién y es muy efectiva con
una reduccion de la presién, lo que reduce el riesgo de progresion en un 50%
(312).

Dentro del tratamiento del glaucoma, principalmente se utilizan los
medicamentos via topica para la reduccion de la PIO, el cual debe alcanzarse
con la menor cantidad de medicamentos y efectos adversos minimos. La
Academia Americana de Oftalmologia recomienda bajar la PIO hacia un nivel
objetivo, en general, el objetivo inicial apunta a una reduccién de la presion del
20% al 50%; sin embargo, la presion objetivo debe ser reevaluado

continuamente durante el seguimiento del paciente (2).

Dentro de los medicamentos topicos existen principalmente 4 familias. En
general, los analogos de la prostaglandina son la primera linea de la terapia

meédica, como agentes de segunda linea se encuentran los inhibidores de la
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2.3

anhidrasa carbonica, bloqueadores (3-adrenérgicos y agonistas a-adrenérgicos
(2, 22).

Cuando el tratamiento médico no logra una adecuada reduccion de la presion
intraocular se indican tratamientos invasivos con laser o cirugias incisionales.
La trabeculoplastia con laser disminuye la presion intraocular induciendo
cambios biologicos en la malla trabecular que resulta en un aumento salida

acuosa (21).

El manejo quirdrgico estad indicado cuando la disminucion de la presion
intraocular es inadecuada o esta indicada para aquellos pacientes con
progresion del dafio del nervio éptico o del campo visual a pesar del
tratamiento médico y con laser. La cirugia de trabeculectomia es el
procedimiento quirdrgico incisional que se realiza con més frecuencia para
disminuir presioén intraocular , ya sea solo o en combinacién con la extraccion
de la lente debe considerarse si el control de presion sigue siendo demasiado
alto a pesar del tratamiento con laser y médico, especialmente en casos mas
avanzados de glaucoma. Finalmente, los implantes de drenaje de glaucoma se
pueden usar en pacientes con cierre de angulo cronico de manera similar a
glaucoma de angulo abierto cuando la trabeculectomia no ha podido controlar
la presion, o en ojos donde se considera que existe un alto riesgo de fracaso

con la trabeculectomia (2).
Definicién de términos basicos

Presion intraocular (PlO): Es la presion dentro del globo ocular, se mide en
mmhg. Generalmente, la presién ocular se considera normal cuando es menor

que 21 mm Hg.
Area del disco: diametro de la cabeza del nervio 6Optico.

Grosor corneal central: Es el diametro del espesor de la cornea a nivel

central, medida en um.

Error refractivo esférico: Se produce cuando la luz no es refractada
correctamente y las imagenes no se enfocan claramente. Existen dos tipos de

error refractivo esférico: miopia e hipermetropia.
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Longitud axial: Es el diametro o longitud antero posterior del ojo, medida en

mm.

Atrofia peripapilar: Hace referencia al adelgazamiento de la capa corioretinal

alrededor de la cabeza del nervio dptico.

CAPITULO IIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1Formulacién de hipotesis

Hipotesis principal

Existe asociacion entre factores como area de disco, error refractivo esférico,
longitud axial, atrofia peripapilar y ciclotorsibn con la presencia de falsos
positivos en el andlisis de capa de fibras nerviosas en Tomografia de
Coherencia Optica en pacientes sanos sin glaucoma referidos por sospecha de
glaucoma al Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren 2019 - 2020.

3.2Variables y su operacionalizacion

Variable Definicién Tipo por | Indicad | Escala de | Categoria | Medio de
su or medicién s y sus | verificacion
naturaleza variables

Falsos Mapas de cuadrantes y | Cualitativa Nominal Si Andlisis de OCT

positivos en | horas de reloj con 1 No

el andlisis | sector amarillo o rojo.

de capa de | Mapa de desviacion con

fibras patrén de color en forma

nerviosas de cufia representado

por por amarillo o rojo a lo

Tomografia | largo del circulo de

de exploracion.

Coherencia

Optica

Sospechoso | Uno de los siguientes | Cualitativo Nominal Si Historia Clinica

de hallazgos en al menos No

Glaucoma un ojo: examen clinico

del nervio 6ptico o capa
de fibras nerviosas con
defecto sugestivo de
glaucoma (aumento de
la relacion copa disco,
relacion copa disco
asimétrica con el ojo
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contralateral, muesca o
adelgazamiento del
anillo neurorretinal,
hemorragia del disco o
alteraciébn  sospechosa
de las capas de fibras
nerviosas), anormalidad
en el campo visual
sugerente de glaucoma
y presion intraocular por

encima de 21 mmhg.

Sexo Condicion orgénica que | Cualitativa Género Nominal Femenino DNI

distingue a los hombres Masculino

de las mujeres.
Edad Tiempo de vida desde el | Cuantitativa | Afios Razén DNI

nacimiento.
Raza Describe a un grupo de | Cualitativa Nominal Blanca

personas que Mestiza

comparten Negra

caracteristicas fisicas o

rasgos genéticos

similares.
Historia Antecedentes familiares | Cualitativa Nominal Si Historia clinica
médica de glaucoma. No
familiar
Hipertensi6 | Enfermedad cronica, | Cualitativa Nominal Si Historia clinica
n arterial caracterizada por la No

elevacion de la presion

arterial.
Diabetes Enfermedad metabolica, | Cualitativa Nominal Si Historia clinica
Mellitus caracterizada por No

hiperglicemia.
Grosor Espesor de la cornea. Cuantitativa | Um Razén Paquimetria
corneal
central
Presion Es la presion dentro del | Cuantitativa | Mmhg Razén Tonometria de
intraocular globo ocular. Goldman
Area  del | Area de diametro del | Cuantitativa | mm2 Razo6n Andlisis OCT
disco disco éptico.
Error Trastornos oculares en | Cualitativa Dioptria Nominal Miopia Refractometria
refractivo los que el ojo no puede Hipermetrop
Esférico enfocar claramente las ia

imagenes.
Longitud Diametro Cuantitativa | Mm Razon Interferometria
axial anteroposterior del ojo.
Atrofia Atrofia o | Cualitativa Nominal Si Andlisis OCT
peripapilar adelgazamiento en las No

capas de la retina y el
epitelio pigmentario de

la retina alrededor del
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nervio optico.

Angulo de | Es el angulo de | Cuantitativa | Grados Ordinal Angulo Andlisis OCT
convergenci | convergencia del haz normal
a superotemporal e Angulo

inferotemporal de la mayor de lo

CFNR y esta normal

determinado  por la Angulo

relacion espacial entre menor de lo

la cabeza del nervio normal

optico y el centro de la

macula.
Ciclotorsion | Es la direccion de la | Cualitativa Nominal Torsion Andlisis OCT
torsién del disco éptico. Inferotempor
al
Torsion
Supranasal
Error en la | Delimitacion errada. Cualitativa Nominal Si Andlisis OCT
delimitacion No

del anillo

neuroretinal

CAPITULO IV: METODOLOGIA
4.1Tipos y disefio

El estudio es de enfoque cuantitativo. Segun la intervencion del investigador es
observacional; segun el alcance correlacional; segun el nimero de mediciones
de las variables de estudio es transversal; segin el momento de la recoleccion

de datos prospectivo.
4.2Diseflo muestral

La poblacion universo del estudio son los pacientes referidos a la unidad de

Glaucoma del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren.

La poblacion del estudio incluye a todos los pacientes con sospecha de

glaucoma.

El muestreo es no probabilistico, no se realizara el calculo muestral debido a
gue se incluirdn todos los pacientes que cumplan los criterios de inclusién

atendidos en el periodo de tiempo estudiado.
Criterios de seleccion:

Inclusion:
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Pacientes con sospecha de Glaucoma.
Exclusion:
Pacientes:
- con enfermedad ocular diagnosticada.
- con diagnostico de glaucoma.
4.3Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos

El recojo de datos se realizard durante los meses de Octubre del 2019 a
Setiembre del 2020. El tiempo de duracion del trabajo sera de 14 meses,
incluyendo el tiempo de la elaboracién del proyecto de investigacion, la
recoleccion de datos, el andlisis estadistico y la elaboracién del Informe final

del trabajo de investigacion.

En el estudio se incluiran pacientes adultos con el diagnostico de sospecha de
Glaucoma, definido por los siguientes hallazgos en al menos un ojo: examen
clinico del nervio éptico o capa de fibras nerviosas con defecto sugestivo de
glaucoma (aumento de la relacion copa disco, relacion copa disco asimétrica
con el ojo contralateral, muesca o adelgazamiento del anillo neurorretinal,
hemorragia del disco o alteracion sospechosa de las capas de fibras
nerviosas), anormalidad en el campo visual sugerente de glaucoma y presion

intraocular por encima de 21 mmhg.

Dado que en Oftalmologia no existe un gold estandar para el diagnostico de
glaucoma, se considera adecuado para el diagnéstico de glaucoma la
realizacion de un examen oftalmol6gico completo, con los siguientes exdmenes
de correlacion clinico funcional: evaluacion clinica del nervio Optico, campo
visual realizado y medicion de la presion intraocular. Para mejorar la validez de
este diagnodstico, este examen sera realizado por un oftaimélogo con

subespecialidad en glaucoma.

Para determinar la presencia de falsos positivos en el analisis de capa de fibras
nerviosas por Tomografia de Coherencia Optica (OCT), se examinara el mapa
de cuadrantes, mapa de horas de reloj y mapa de desviacion para cada

participante. Mapas de cuadrantes y horas de reloj con 1 sector amarillo o rojo
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se considera anormal. Un hallazgo anormal en el mapa de desviacion se define
como patron de color en forma de cufia representado por amarillo o rojo a lo

largo del circulo de exploracion.

La ficha de recoleccion de datos serd llenada por el médico residente
colaborador del estudio. Se realizara un estricto control de calidad de los datos
pre-digitacion y también durante la fase de digitacion y analisis si fuera
necesario, elaborando registros de clarificacion de datos. Se verificaran valores
fuera de rango y no plausibles, asi como observaciones repetidas en la base de

datos final.

La ficha de recoleccion de datos incluira las siguientes variables: sexo, edad,
raza, historia médica familiar de glaucoma, hipertension arterial, diabetes
mellitus, grosor corneal central, presion intraocular, area del disco, error
refractivo esférico, longitud axial, atrofia peripapilar, angulo de convergencia,

ciclotorsiéon y error en la delimitacion del anillo neurorretinal.

Los instrumentos que medirdn las variables son las siguientes: Tomografia de

coherencia 6ptica, refractometria, tonometria de Goldman e interferometria.
4.4Procesamiento y analisis de datos

El andlisis estadistico sera realizado con el programa STATA v.15.0 (StataCorp
LP, College Statiom TX, USA)

Estadistica descriptiva

Para variables cuantitativas usaremos medidas de tendencia central (media o
mediana, segun corresponda) y de dispersion (desviacion estandar o rango
intercuartilico), evaluando previamente el supuesto de normalidad de forma
grafica y analitica. En las variables categoéricas usaremos distribucion de

frecuencias.
Estadistica inferencial

Se trabajara con un nivel de significancia del 5% y una potencia estadistica del
80%, concordante con la estimacién del tamano de muestra. Una confianza del

95% en la construccion de intervalos.
Analisis Bivariado
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Para realizar el andlisis bivariado, se evaluara la asociacion y magnitud de las
variables categoricas/cuantitativas con la presencia de falsos positivos en el
analisis de capa de fibras nerviosas por Tomografia de coherencia Optica
(OCT) utilizando la prueba de Chi-cuadrado, evaluando previamente el
supuesto de frecuencias esperadas, o en todo caso se usara la prueba exacta
de Fischer. En el caso de las variables cuantitativas, se usara prueba de T de
Student, evaluando previamente el supuesto de homogeneidad de varianzas,
caso contrario se usara prueba no paramétrica (Prueba de U de Mann-
Whitney).

4.5Aspectos éticos

No se considera presentar consentimiento informado para el presente estudio,
debido a que la fuente de informacién ser& obtenida de la historia clinica. En la
ficha de recoleccion de datos no se incluiran datos personales del paciente. Los
resultados obtenidos de los pacientes seran andénimos, respetando la

confidencialidad de cada persona.

Antes de realizar el estudio se solicitara la autorizacion de la jefatura del

servicio de oftalmologia del HNASS en donde se realizara el estudio.

Los resultados obtenidos de los pacientes seran andénimos, respetando la

confidencialidad de cada persona.

El proyecto sera sometido a revision por el Comité de ética del Hospital Alberto
Sabogal Sologuren acreditado por el INS. Ademas del comité de ética de la

Universidad de San Martin de Porres, facultad de medicina humana.
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CRONOGRAMA

PASOS

2019 - 2020

Octubre

Noviembre

Diciembre

Enero

Febrero

Marzo

Abril
Mayo
Junio

Julio

Agosto

Setiembre

Octubre

Noviembre

Redaccioén final
del proyecto de

investigacion

x

Aprobacion del
proyecto de
investigacion

Recoleccion de

datos

Procesamiento
y andlisis de

datos

Elaboracion del

informe

Correcciones
del trabajo de
investigacion

Aprobacién del
trabajo de

investigacion

Publicacién del
articulo

cientifico
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PRESUPUESTO

Monto

estimado
Concepto (soles)
Material de escritorio 300
Adquisicion de diversas
publicaciones 1500
Internet 400
Impresiones 400
Logistica 400
Traslados y otros 600
Refrigerio y movilidad 1000
Total S/. 4600
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ANEXOS

Anexo 1. Matriz de consistencia

asociado a falsos

positivos en el andlisis

de capa de fibras
nerviosas en
Tomografia de

Coherencia Optica en
pacientes sanos sin
glaucoma.

Establecer la relacion
entre la longitud axial y
la presencia de falsos
positivos en el andlisis
de capa de fibras

nerviosas en

glaucoma.

Titulo Pregunta | Objetivo Hipotesis Poblacién Instrument
de de estudioy | o de
investiga procesamie | recoleccié
cion nto de datos | n

Factores ¢Cual son | Determinar los factores | Existe asociaciéon | Tipo: El estudio | Ficha de

asociados a | los factores | asociados a la presencia | entre factores como | es de enfoque | recoleccion de

la presencia | asociados a | de falsos positivos en el | area de disco, error | cuantitativo. datos.

de falsos | la presencia | andlisis de capa de | refractivo esférico, | Segin la | Instrumentos:

positivos en | de falsos | fibras nerviosas en | longitud axial, atrofia | intervencién del | Tomografia de

el andlisis | positivos en | Tomografia de | peripapilar y | investigador es | coherencia
del capa de | el andlisis | Coherencia Optica en | ciclotorsién con la | observacional; Optica,

fibras de capa de | ojos sanos referidos por | presencia de falsos | segin el | refractometria

nerviosas en | fibras sospecha de glaucoma | positivos en el | alcance, e

tomografia nerviosas en | al Hospital Nacional | analisis de capa de | descriptivo interferometria

de Tomografia Alberto Sabogal | fibras nerviosas en | correlacional;

coherencia de Sologuren 2020 — 2021. | Tomografia de | segun el nimero

Optica en | Coherencia Coherencia Optica | de  mediciones

ojos sanos | Optica en | Establecer la relacién | en pacientes sanos | de la o las

referidos por | ojos sanos | entre el area del discoy | sin glaucoma | variables de

sospecha de | referidos por | la prevalencia de falsos | referidos por | estudio es

glaucoma al | sospecha de | positivos en el andlisis | sospecha de | transversal;

hospital glaucoma al | de capa de fibras | glaucoma al | segln el

nacional Hospital nerviosas en | Hospital  Nacional | momento de la

Alberto Nacional Tomografia de | Alberto Sabogal | recoleccion de

Sabogal Alberto Coherencia Optica en | Sologuren 2019 - | datos,

Sologuren Sabogal pacientes sanos sin | 2020. prospectivo.

2019 - 2020. | Sologuren glaucoma. Muestra:

2019 - | Determinar si el error Pacientes  con
2020? refractivo esférico esta sospecha de




Tomografia de
Coherencia Optica en
pacientes sanos sin
glaucoma.

Establecer la asociacion
entre la atrofia
peripapilar y la
presencia de falsos
positivos en el andlisis
de <capa de fibras
nerviosas en
Tomografia de
Coherencia Optica en

pacientes sanos  sin

glaucoma.

Identificar si la
ciclotorsion esta
relacionada a la

presencia de falsos
positivos en el andlisis
de capa de fibras
nerviosas en
Tomografia de
Coherencia Optica en
pacientes sanos sin

glaucoma.




Anexo 2. Ficha de recolecciéon de datos

Factores asociados a falsos positivos en el andlisis de capa de fibras
nerviosas en tomografia de coherencia Optica en 0jos sanos con
sospecha de glaucoma en el Hospital Nacional Alberto Sabogal
Sologuren.

El presente instrumento es una ficha de recoleccion de datos, el cual sera
llenado por el médico residente colaborador del estudio. El mismo consta de 15
items. Marque con una X en los casos de respuestas con seleccién y complete
con valores en el caso se requiera. La ficha incluye datos personales con fines
investigativos, los cuales seran anonimos, respetando la confidencialidad de

cada paciente.

1. Falso positivo en el analisis de capa de fibras nerviosas por Tomografia
de Coherencia Optica
a. Si
b. No
2. Sexo:
a. Femenino
b. Masculino
Edad (afios cumplidos):
4. Raza:
a. Blanca
b. Mestiza
c. Negra
5. Historia médica familiar de glaucoma
a. Si
b. No
6. Hipertension arterial
a. Si
b. No
7. Diabetes Mellitus
a. Si
b. No

8. Grosor corneal central (um):



9. Presion intraocular (mmhg):
10.Area de disco (mm2):
11.Error refractivo esférico:

a. Miopia

b. Hipermetropia
12.Longitud axial (mm):
13. Atrofia peripapilar

a. Si

b. No
14.Angulo de convergencia

a. Angulo normal

b. Angulo mayor de lo normal

c. Angulo menor de lo normal
15. Ciclotorsién

a. Torsion Inferotemporal

b. Torsién Supranasal
16.Error en la delimitacién del anillo neurorretinal

c. Si

d. No

Anexo 3: Tabla de codificacion de variables

Variable Categorias

Cdédigos para
base de datos

Falso positivo en el |Si 1
andlisis de capa de|No 2
fiboras nerviosas por
Tomografia de
Coherencia Optica
Edad: Nifio (< 14 afios) 1
Adolescente (15 a 18 afios)
Adulto (< 65 afios) 3




Adulto mayor (65 afios a mas)

Raza Blanca
Mestiza
Negra
Historia médica familiar | Si
de glaucoma No
Hipertension arterial Si
No
Diabetes Mellitus Si
No

Grosor corneal central

Menor a 550um
Mayor a 550um

Presioén intraocular

Bajo < 10 mmhg
Normal 10 a 21 mmhg
Elevado >21 mmhg

Area de disco:

Pequefio <1,6 mm
Mediano 1,6 a 2,8mm

Grande> 2,8mm

Error refractivo esférico:

Miopia

Hipermetropia

Longitud axial

Corta <22 mm
Normal 22 a 27 mm
Larga >27 mm

Atrofia peripapilar

Si
No

Angulo de convergencia

Angulo normal
Angulo mayor de lo normal

Angulo menor de lo normal

Ciclotorsiéon

Torsion Inferotemporal

Torsion Supranasal

Error en la delimitacion

del anillo neurorretinal

Si
No
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