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RESUMEN

Propdsito: del presente estudio fue caracterizar los parametros de normalidad, de
la cabeza del nervio éptico y de la capa de fibras nerviosas, en la poblacién sana
gue acude a una Clinica Oftalmolégica de referencia en la ciudad de Cartagena de
Indias, Colombia. El diagnostico de glaucoma requiere una cuidadosa evaluacion
de la cabeza del nervio éptico, el uso de la tomografia de coherencia Optica de
dominio espectral (SD-OCT) del nervio 6ptico es una de las pruebas diagndsticas
mas utilizadas. Los datos analizados en este equipo se comparan con bases de
datos normativas que actualmente no existen en Colombia. Disefio del estudio:
Observacional transversal retrospectivo. Métodos: Se analizaron 1013 pacientes
sanos entre 18 y 99 afios, se analizaron un total de 2026 ojos con el Equipo Optovue
Avanti™ RTVUE XR. Resultados: 372 sujetos fueron hombres y 641 mujeres, la
raza mas comun fue la mestiza, el grosor promedio de la capa de fibras nerviosas
en nuestra poblacién fue de 130 £ 8 ym, relacion de copa del disco 0.41 + 0.1, ANR
2.31 £ 0.6 mm2, GCC 100 = 5 ym . En cuanto al andlisis de parametros por raza,
se encontré que el tamafio del disco, en la raza mestiza, presentdé una media de
2,84 £ 7,8 mm2, mayor en relacion a la raza afrodescendiente donde fue de 2,37 +
0,33 mm2. Conclusiones: El presente estudio brinda la primera base de datos
normativa en Colombia utilizando el equipo Optovue Avanti™ RTVUE XR, para la
medicion objetiva y cuantitativa del complejo de células ganglionares y capa de
fibras nerviosas, que servira de guia para la creacion de futuros protocolos. para el
manejo y diagnoéstico de sospecha de glaucoma. Este estudio mostrd, a diferencia
de reportes previos en la literatura, que los pacientes mestizos (hispanos) presentan
un mayor tamafio de la cabeza del nervio en comparacién con los pacientes

afrodescendientes.

Palabras clave: Tomografia de coherencia 6ptica, Nervio optico, Diagndstico,

Glaucoma, Colombia.



ABSTRACT

Purpose: of the present study was to characterize the parameters of normality, of
the optic nerve head and the nerve fiber layer, in the healthy population that attends
a reference Ophthalmology Clinic in the city of Cartagena de Indias, Colombia. The
diagnosis of glaucoma requires a careful evaluation of the optic nerve head, the use
of spectral domain optical coherence tomography (SD-OCT) of the optic nerve is
one of the most used diagnostic tests. The data analyzed in this equipment is
compared with normative databases that currently do not exist in Colombia. Study
Design: Retrospective cross-sectional observational. Methods: 1013 healthy
patients between 18 and 99 years old were evaluated, a total of 2026 eyes were
analyzed with the Optovue Avanti™ RTVUE XR Equipment. Results: 372 subjects
were men and 641 women, the most common race was mestizo, the average nerve
fiber layer thickness in our population was 130 = 8 uym, disc cup ratio 0.41 + 0.1,
ANR 2.31 £ 0.6 mm2, GCC 100 = 5 pm. Regarding the analysis of parameters by
race, it was found that the size of the disc, in mestizo race, presented an average of
2.84 £ 7.8 mm2, greater in relation to Afro-descendant race where it was 2.37 £ 0.33
mm2. Conclusions: The present study provides the first normative database in
Colombia using the Optovue Avanti™ RTVUE XR equipment, for the objective and
guantitative measurement of the ganglion cell complex and nerve fiber layer, which
will serve as a guide for the creation of future protocols. for the management and
diagnosis of glaucoma suspects. This study showed, unlike previous reports in the
literature, that patients of mixed race (Hispanics) present a larger size of the nerve
head compared to patients of African descent.

Keywords: Optical coherence tomography, Optic nerve, Diagnosis, Glaucoma,
Colombia.



INTRODUCCION

El glaucoma es una de las causas mas frecuentes de ceguera irreversible en los
paises desarrollados, su patogenia se caracteriza por una pérdida progresiva de
células ganglionares de la retina, que se traduce en una pérdida del campo visual y
gue en fases avanzadas puede conducir a la ceguera, dado el caracter irreversible
de la enfermedad es muy importante detectar los cambios glaucomatosos de
manera fiable tan pronto como sea posible ) La llegada de los tomégrafos de
coherencia Optica (OCT) ha supuesto un gran cambio en el manejo y diagnostico
del glaucoma. @ La OCT de nervio éptico es un método de imagen transpupilar no
invasivo, con el que se obtienen imagenes transversales del tejido retiniano y ha
demostrado tener una buena correlacion con la histologia del nervio éptico @) tiene
una gran utilidad en el diagndstico precoz y de progresion del glaucoma, ya que los
cambios de dafios estructurales del nervio 6ptico preceden a los perimétricos “ 5

La técnica de OCT fue introducida en 1991 por Huang y consiste en una tecnologia
de alta resolucion que efectua secciones de los tejidos “in vivo” para la generacién
de diagndsticos mas precisos © la segunda generacion de este dispositivo aparecio
en el afio 2000 (OCT2) y la tercera generaciéon (OCT3) en el afio 2002 también
conocido como Stratus OCT® (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) (V- En cada
generacion se ha ido ganando en resolucion, de manera que el OCT 3 es un
instrumento 6ptico de precision informatizado que genera imagenes de cortes
transversales con una resolucion axial alta de cortes entre 8 y 10 micras ® . Esta
tecnologia se basa en el principio 6ptico de la interferometria, descrita por
Michelson, que utiliza una fuente de luz infrarroja de baja coherencia (820 nm) que
penetra en los tejidos oculares y se divide en varios haces de luz menores ©. Uno
de ellos penetra en la retina y otro es captado por un espejo de referencia situado a
una distancia conocida @9 . En su trayectoria de regreso, ambos haces chocan entre
si generando unas “interferencias” que se traducen en una imagen captada por un
foto detector que la interpreta segun una escala de pseudocolores que representa
la magnitud de retro dispersion de la luz desde tejidos que se encuentran a distintas

profundidades en la retina e indica los diferentes grosores de los tejidos estudiados



(1) | Los colores frios, como el azul o el negro, se correlacionan con tejidos de menor
grosor y los colores calidos, como el rojo o blanco, con tejidos mas gruesos
aportando una muy buena correlacion histoldgico-topogréfica 12,

Para optimizar los resultados de las pruebas diagndsticas, en este caso de la OCT
de nervio Optico estos se comparan generalmente con bases de datos normativas
gue se realizan en sujetos que no presentan la enfermedad (sanos) estas bases de
datos estan basadas en estudios realizados en poblaciones de diferentes partes del
mundo y diferentes razas dependiendo del tipo de dispositivo de OCT que se utilice
(13.14) - Actualmente no existe una base de datos normativa para comparar los
parametros biométricos de la cabeza del nervio 6ptico en nuestra poblacion donde
se incluya, area del disco (ANR), excavacion, relacion copa disco, espesor de la
capa de fibras nerviosas (RNFL) y capa de células ganglionares (GCC) por lo tanto,
este estudio es pionero en la caracterizacion de estos valores de normalidad
mediante el equipo de OCT Octovue® en la poblacién de Cartagena de indias,

Bolivar, Colombia.



MATERIALES Y METODOS

Disefio: Estudio observacional descriptivo de corte transversal
Célculo de la muestra:

Se realizé una seleccion aleatoriarizada de la totalidad de los pacientes con OCT
de nervio Optico en rango de normalidad pertenecientes a la clinica oftalmoldgica de

Cartagena en el periodo comprendido entre el afio 2016 a 2020.

Poblacién: Fueron 1013 pacientes con OCT en rango de normalidad, en el equipo
Optovue Avanti™ RTVUE XR, Version 2014.2.0.93, se analiz6é un total de 2026

0jos, en la Clinica Oftalmolégica de Cartagena entre los afios 2016 a 2020.

Variables evaluadas: Edad, sexo, raza, grosor de capa de fibras nerviosas, grosor
de capa de células ganglionares, Relacion ISNT, Area del disco y Relacion

copa/disco.

Andlisis estadistico: Medidas de tendencia central, promedio, media, mediana,
valor maximo, valor minimo, correlacion de Pearson y andlisis de significancia de t

student mediante paquete estadistico Epi Info™ versién 7,2.



RESULTADOS

Se incluyeron 2026 ojos de 1013 pacientes en la ciudad de Cartagena, Colombia.
En relacién al sexo 372 individuos fueron hombres y 641 mujeres, las caracteristicas
socio-demograficas y clinicas de la poblacion se describen en la Tabla 1. La raza
predominante fue mestiza (728 pacientes), se encontré una media de edad de 54

afos, la edad minima fue 18 afios y la maxima 99 afios.

La cuantificacion de los parametros del nervio éptico en la poblacién general sana,
mostro un grosor de RNFL de 105 + 8 um, relacion copa disco 0,41 + 0,1, ANR 2,31
+0,6 yumylaGCC 100 =5 pm.

Respecto a la RNFL en las mujeres fue de 105,7+ 7,6 um y en los hombres hubo
un valor similar 105,7+ 8,6 ym, en cuanto a el promedio del ANR en las mujeres fue
de 2,57 + 4,6 mm? y en los hombres presento un mayor tamafio de 2,9 + 7,8 mm?,
sin embargo este hallazgo no fue estadisticamente significativo. Adicionalmente en
la relacion copa/disco comparada segun el género, se encontré que las mujeres
tenian un promedio de 0,41 +0,10, hallazgo que fue menor comparado con los
hombres donde fue de 0,43 +0,11. Al comparar grosor de la GCC entre mujeres y
hombres se observé un valor de 99,3 + 5,7 ym y de 100 £ 5,6 ym respectivamente,
siendo mayor en hombres, hallazgo que si fue estadisticamente significativo con un

valor de p de 0,02.

Al analizar la etnia de los pacientes con relaciéon a la RNFL, se encontré que la raza
mestiza presento un promedio de 105,8 + 8,1 um, en la raza afrodescendiente fue
de 105,0 £ 7 ym y en la raza blanca fue de 105,3 £ 9,2 ym, no hubo diferencia
estadisticamente significativa entre los hallazgos. Con respecto a el tamafio del
disco se observo que la raza mestiza presenté un promedio de 2,84 + 7,8 mm?, la
raza afrodescendiente fue de 2,37 + 0,33 mm?, valor (p 0,026). El tamafio del disco
optico en la raza blanca fue de 2,2 + 0,33 mm? y al ser comparado con la raza
afrodescendiente mostro un valor de p de 0,0002. Por otro lado la relacién

copa/disco fue mayor en la raza afrodescendiente donde se encontré un promedio



de 0,44 + 1, al ser comparada con la raza blanca que tuvo un promedio de 0.43 £ 1
y en la raza mestiza que tuvo un promedio de 0,41 + 1 obteniendo un valor de p de

0,038, todos estos hallazgos fueron estadisticamente significativo

Al comparar la etnia con el grosor de la GCC, se evidencio que la raza mestiza tenia
un grosor de 99,4 £5,8 ym, la raza afrodescendiente de 100,2 + 5uym y la raza
blanca de 100,5 + 5,6um, pero estos resultados no fueron estadisticamente

significativos.

En el andlisis del comportamiento de la RNFL y la GCC segun la edad, se encontrd
gue los valores de los grosores disminuyen a medida que avanza la edad de los
pacientes (Tabla 2, Figuras 1 y 2). La edad se correlacioné negativamente con el
grosor de la RNFL con una correlacién de Pearson de -0.3509, con valor de p de
0.0001, como se muestra en la Figura 3. Evidenciando que a mayor edad existe una
menor densidad de RNFL. Se observo que para la RNFL existe una tasa de perdida
fisiolégica de 0,6 a 3,5 pm/década, con respecto a la GCC se evidencio una tasa de

pérdida de 0,5 a 1,0 um/ década, en la poblacién estudiada.

En la Tabla 4, se observa el comportamiento de la regla ISNT y el valor promedio
de cada cuadrante del nervio éptico. La regla ISNT se cumplié en 657 pacientes lo
cual equivale a un 64,85% de la poblacion estudiada. Se observo similar porcentaje
de cumplimiento de la regla ISNT tanto en hombres como en mujeres (65,6% vs
64.4%). ElI cumplimiento de la regla ISNT segun la raza, fue de 31% para la raza

blanca, 67,7% (n=493) para la raza mestiza 'y 69.2% para la raza afrodescendiente.



DISCUSION

En el presente estudio, se muestran los valores normales, de los parametros de la
capa de fibras nerviosas, grosor de capa de células ganglionares, relacion copa
disco y area del anillo, como propuesta para la generacién de una base de datos,
para generar un abordaje efectivo en el diagndstico inicial del glaucoma y de la

sospecha de glaucoma en la poblacién.

Varios estudios anteriores han informado de los parametros de normalidad de la
cabeza del nervio Optico en la poblaciéon adulta sana, y se ha evidenciado que los
hallazgos encontrados en este estudio se encuentran dentro de los valores que

arrojan las bases de datos mundiales como en rango de normalidad @9,

Un estudio realizado por Koh y colaboradores 16 en adultos chinos entre los 40 y
80 afios, encontr6 que la edad media de los sujetos fue de 52,84 afios, los
espesores medios de la RNFL general, fue de 101 = 7,01 ym, en este estudio se
hallé que la CFN se encontré mas delgada en pacientes de edad avanzada, sexo
femenino y longitud axial larga, se evidencio que la relacion copa disco y el tamafio
del ANR es menor en mujeres, en comparacion con los hombres donde tiende a ser
un poco mayor. En un estudio realizado en poblacién turca sana por Mehmet y
colaboradores demostré6 que no hubo diferencias en el espesor de CFN entre
hombres y mujeres*”).Estos resultados muestran similitud con los obtenidos en el
presente estudio notandose una diferencia un poco mayor en los espesores
promedios de CFN y CCG teniendo en cuenta que se trata de una poblacion
lationamericana (promedio de CFN en hombres y mujeres 105,7 £+ 8,6um vs 105,7

*+ 7um respectivamente).

Entre los hallazgos encontrados se evidencié que a mayor edad menor nimero de
capa de fibras nerviosas (Tabla 2). hallazgos similares reportaron Chan vy
colaboradores, cuando analizaron la CFN en su estudio del afio 2006 donde incluyo
diferentes razas adultos chinos, malayos y indios, mediante SD OCT de nervio



optico y encontraron que en edades avanzadas, se encontraba un menor grosor de
la CFN (18) |

En relacién con la GCC se encontro mayor grosor en los hombres comparado con
las mujeres (100 £ 5,6 um vs 99,3 £ 5,7 um), ademas la relacion copa/disco y el
area del anillo también se evidencio de mayor tamafio en hombres que en mujeres,
sin embargo, estudios como el de Jong y colaboradores, no observaron cambios
significativos al comparar el genero y el grosor de GCC en su poblacion estudiada
(Corea del Sur) 9,

Cho y colaboradores realizaron un estudio en una poblacion sana de 4877
individuos blancos y negros, que tenia como objetivo determinar las diferencias
relacionadas con la raza, la edad, el sexo y los errores de refraccién en el tamafio y
la topografia del disco Optico. En promedio, la raza negra tuvo areas del anillo
significativamente mas grandes (2,94 mm? vs 2,63 mm?), discos opticos de tamafio
mas grandes (1,04 mm?; vs 0,71 mm?) y mayores proporciones de copa a disco
(0,56;vs 0,49), en comparacion con los blancos ?9. En contraste con el presente
estudio,llama la atencién que la raza mestiza y la raza blanca, tuvieron un mayor
tamafio del area del anillo neuroretiniano mayor al ser comparados con la raza
afrodescendiente ( 2,84+ 7,8, 2,2+0,33 vs 2,37%0,33, p= 0,026) respectivamente.

Bussel y colaboradores, realizaron un estudio @Y donde analizo el espesor de la
CFN de la retina, utilizando seis tomografos diferentes de dominio espectral, en 38
voluntarios sanos, encontrando que la RNFL medida por Optovue Avanti™ RTVUE
XR, tuvo un valor promedio general de 103,90 £6,16 pm. Los pacientes
afrodescendientes tuvieron un promedio de 107 ym y los de raza blanca 102 ym,
esto contrasta con los resultados encontrados en el presente estudio donde no hubo
mayor diferencias entre la raza mestiza, afrodescendiente y blanca (105,8+8,1,

105+7 y 105,3+9,2) respectivamente.

Los resultados obtenidos con respecto al cumplimiento de la relacion ISNT donde

se cumplioé en el 64,85% de los pacientes, valor que no se aleja de los hallazgos

10



encontrados en el estudio realizado por Harizman y colaboradores donde
evidenciaron que la regla ISNT se cumple en el 79% de los pacientes sanos @b .
Enders y colaboradores mostraron en su estudio donde el 25,9% obedecia la regla
ISNT y el 70,4% se ajustaba a la regla "IST", La regla "IST" fue capaz de identificar
mejor los ojos normales (p= 0,040), pero tenia una sensibilidad de 45% y una
especificidad de 70% deficientes para diagnosticar el glaucoma 2 Harwerth vy
colaboradores realizaron un estudio que incluyé a 940 sujetos normales y 93
pacientes con glaucoma, la sensibilidad de la regla ISNT con fotografias del disco
optico fue del 94,1%, mientras que su especificidad fue del 49,2%, Al utilizar la regla

IST, la sensibilidad disminuyé a 69,9% con una mayor especificidad, 87,0% @0

En relacién a la medicién de la tasa de perdida de CFN y GCC en la poblacion sana,
cabe mencionar un estudio realizado en la Universidad de Duke®¥, donde se
evidencio, que la tasa de perdida normal de la RNFL por afio relacionada a la edad
es de 0,52 ym/afio, en el cuadrante superior es de 0,35 ym/afio y para el cuadrante
inferior 0,25 um/afio; en relacién a la GCC la perdida fisiol6gica relacionada con la
edad reportada fue de 0,04 ym/afio. Los resultados obtenidos en el presente estudio
mostraron una perdida fisiologica CFN de 0.6 a 3.5 ym/década y la GCC fue de 0.5
a 1.0 ym/década, esto podria estar relacionado al tipo de poblacion estudiada

(latinoamericana) ).
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CONCLUSIONES

El promedio en nuestra poblacion de RNFL es de 105 + 8 uym, la relacion
copa disco fue de 0,41 + 0,1, el ANR 2,31 + 0,6 mm? y la GCC 100 + 5 ym.

El presente estudio brinda la primera base de datos normativa en Colombia
utilizando el equipo Optovue Avanti™ RTVUE XR, para la medicion objetiva
y cuantitativa del complejo de células ganglionares y capa de fibras
nerviosas, que servira de guia para la creacion de futuros protocolos. para el
manejo y diagnostico de sospecha de glaucoma. Este estudio mostro, a
diferencia de reportes previos en la literatura, que los pacientes mestizos
(hispanos) presentan un mayor tamafio de la cabeza del nervio en

comparacion con los pacientes afrodescendientes.
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TABLAS

Tabla 1: Caracteristicas demogréficas y clinicas de RNFL, Area del anillo, Relacién copa/disco,

GCC.

Edad (x,afos) 54* 105+ 8 23+1 0,432 100 + 2
Sexo

Femenino 641 (63,3) 105,7+7,6 2,57+4,6 0,41 + 0,10 99,3+5,7
Masculino 372 (36,7) | 105,7+8,6 29+7,8 0,43+0,11 100+£5,6
Raza

Mestiza 728 (71.9)  105,8+8,1 284+738 0,41%1 99,4+5,8
Afrodescendiente | 198 (19.6) 1057 2,37+0,33 F 044+17% 100,2 +5
Blancos 87 (8.6) 105,3+9,2 22+0,33% 0,43+1 100,5+5,6

* Media; (%); T Valor de p <0,05 comparado entre sexos y raza, prueba de T student.
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Tabla 2: Edad en relacion con los parametros de RNFL, ANR, relacion C/D y GCC

del nervio 6ptico

18-24
25-29
30-34
35-39
40-44
45-49
50-54
55-59
60-64
65-69
70-74
> 75

113 +8
113+8
113+8
110+ 8
110+8
107 +7
107+ 7
106 £ 7
103+ 7
103 +6
99 +6
975+5

235%1
235%1
230+1
230+1
231+1
231%2
230+2
230%2
230+1
230+2
2301
235+1

0.38+2
0.43+2
0.46 +2
0452
0.44+2
044 +2
0432
0.43+2
0432
0.44+3
0.44+3
0.44+3

1057
1055
105+5
104 +5
102 £5
102 +5
102 +3
102 +3
102 +3
102 +3
101 +2
101 £2

Tabla 3. Promedio de relacion copa disco, Area del ANR, Promedio de CCG,

RNFL.
oD Ol
Min Promedio Max DE Min Promedio @ Max DE

Relacion 0,199 | 0,415 0.70 0.41 | +0.1 0.119 | 0.430 0,772 0.43 +0.1

C/D

Area ANR 1,72 2,310 4,99 231 | +£06 1,65 2.310 3,540 2.31 + 0.6

(mm?)

*GCC (um) | 95,00 | 99,00 140 100 +5 95.00 | 99.00 144 100 +5

*RNFL(um) | 94,00 | 105,00 150 105 +8 87.00 | 105.50 105 105 +8
*Promedio
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Tabla 4. Promedio de regla ISNT

Superior 131,0 199,0
Temporal 156,0
Mujeres 413 (64,4) 228 (35,6)
Raza Mestiza 493 (67,7) 235 (32,3)
Raza Blanca 27 (31,0) 60 (69)
FIGURAS
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Figura 1. Comportamiento de la RNFL por rangos de edad en pacientes sanos (um)
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Figura 2. Comportamiento del promedio GCC por rangos de edad en pacientes

sanos (um).
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Figura 3. Comparacion de promedio RNFL (CFN) vy relacion copa disco con

respecto a la edad.
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