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RESUM

La ambliopia o comunmente conocida como "0jo vago" es un trastorno de origen cortical i
binocular que afecta a la funcién visual y tiene una incidencia de un 1-4 % de la poblacion.

Los métodos clasicos de tratamiento se basan en la oclusiébn del ojo menos afectado,
penalizacion con farmacos o terapia visual.

El vigente trabajo ha sido llevado a cabo con el objetivo de determinar si la terapia con
estimulacion sensorial mediante el Trans-lid Binocular Interactor (TBI) mejora la agudeza
visual, sensibilidad al contraste y visidn periférica en sujetos con ambliopia refractiva de todas
las edades.

Los ultimos estudios indican que existe cierta plasticidad neuronal visual que permite el
tratamiento en adultos de la ambliopia funcional.

Para ello se llevé a cabo un estudio experimental longitudinal comparativo de 3 meses de
duracion con 8 sujetos dentro del grupo clinico y 6 del grupo control, todos con ambliopia
refractiva diagnosticada.

Los resultados obtenidos en este estudio muestran que la terapia con el TBI aumenta la
agudeza visual, la sensibilidad al contraste en varias frecuencias espaciales( 3, 6, 12 y 18 c/g)
y la vision periférica tanto en nifios como adultos durante 3 meses de terapia mostrando
medidas estadisticamente significativas en las variables estudiadas.
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1. Introduccioén

Este TFM se desarrolla dentro del marco del M&sigdptometria y Ciencias de la Vision

Participantes
-Alumno: Marc Argilés Sans

-Profesora responsable: Montserrat Augé Serraaifmpent d'Optica i Optometria, UPC

Abstract La ambliopia es un trastorno que afecta aproximadse entre un 1-4 % de la
poblacién (Wang et al, 2011) con una incidenciaude0,4 % en preescolares anualmente
(Hillis, 1986) con que se debe tener en cuentastamiento cuanto antes posible mejor. Las
estrategias de terapia tradicionales se centrda ealusion del ojo bueno con un régimen de
horas dependiendo de la situacion ambliopica yd&delel paciente junto a la correccion del
error refractivo. La terapia visual como método efimulacion y entrenamiento cognitivo
también se ha usado para aumentar la agudeza yigadlincién binocular. Se ha postulado
siempre que si no se trata la ambliopia antes sle64@ afios con los métodos descritos
anteriormente es muy dificil que posteriormentgeseipere esta vision quedando el paciente
permanentemente sin una vision binocular. Actuatendebido a los avances en neurociencia,
neurobiologia, fisiologia y neuropsicologia se ovmediante estudios que en el organismo
existe una plasticidad visual durante toda la yldaoks y Chen, 2007) que abre las puertas a
una nueva etapa en el tratamiento de la visibn.método de tratamiento es el Trans-lid
Binocular Interactor (TBI) un instrumento que catsien un par de pequefias bombillas que se
encienden y se apagan por medio de un circuitdadeei con una velocidad de 7-8 ciclos por
segundo, es decir 7-8 Hz que corresponde aproximeta al ritmo alfa cerebral (Griffin y
Grishman, 2002) .

Se ha estado comercializando durante mucho tiem@ogumentar la sensibilidad al contraste y
la agudeza visual para el tratamiento de amblippiasado en la fase anti-supresion en terapia
visual. En el presente estudio pretendemos estsdial tratamiento con el TBI aumenta la
agudeza visual, sensibilidad al constaste y vigi@niférica en pacientes con ambliopia

refractiva estudiando las bases neuroldgicas gldigicas de este procedimiento.

Del mismo modo la neuro-optometria se esta coemitth en una disciplina creciente para el
tratamiento de ambliopias, traumatismos craneofélicizs, terapia Syntonics, prismas
posturales etc. en el que los conocimientos eronguncia son muy importantes para ejecutar y
comprender la terapia correctamente. Este tralmjessuctura en dos grandes apartados que
constituyen el marco teorico o estado del arte yade experimental. En el marco tedrico o
estado del arte se explican los aspectos mas ddetade la ambliopia desde su definicion mas

actual, diagnéstico y tratamientos sentando lassbds este trastorno.



En la parte experimental se presenta un estudipa@tivo observacional de 3 meses entre dos
grupos de ambliopes tratados con distintos trat@nse uno con el TBI (grupo clinico) y otro
con terapia acomodativa ejerciendo un efecto pta¢ghupo control). Por Gltimo se presentan
los resultados del trabajo, discusion y conclusione

Se incluye al final del proyecto la relacion derfies bibliograficas referidas a lo largo del

texto, y los anexos con los cuestionarios y fichatdlizadas para este trabajo.



Parte |
Marco Teorico

2. Ambliopia

2.1. Definicion

Ambliopia deriva del término griego "amblys" (menagudo) y "ops" (visién) con que
literalmente quiere decir ojo poco trabajador oovddno de los primeros en utilizar el término
fue Hipdcrates, en el 480 AC, que lo definia coma pérdida de agudeza visual en un ojo
aparentemente sano (citado por Loudon i Simmon85)2@Clasicamente la ambliopia se ha
definido como una reduccién de la agudeza visudatenal o bilateral causada por una
interaccion binocular anormal sin una causa orgawnigpatoldgica detectada en el examen
ocular (Von Noorden , 1996). Otra definicion eptapuesta por Von Graeffe en 1888 en el que
la define como la condicion en el que el observamove nada y el paciente muy poco (citado
por Revell, 1971). Una definicibn mas clinica seui@da condicion unilateral (raramente
bilateral) en la cual la mejor agudeza visual comexcion es menor de 20/20 en ausencia de
anomalias patologicas o estructurales (Ciuffredayi ly Selenow 1991). También se ha
propuesto como la diferencia de dos lineas o0 mdssedos 0jos, o la agudeza en el peor ojo
menor de 6/9 (Evans, 2007). Segun los estudiosm&ss en neurociencia se han propuesto otras
definiciones que se basan mas en aspectos newaddgino tan enfocados en la agudeza visual.
La ambliopia en este momento se podria definir camgroceso activo (Duffy et al, 1976;
Sengfield et al, 2007) con una disminucion en lascibnes viso-espaciales, incluyendo
agudeza visual, sensibilidad al contraste y diginrespacial asi como la capacidad de analizar
y responder la informacion visual (Barnes et alQ120Spang y Fahle, 2009) y una dafiada
deteccion de contornos (Kovacs et al, 2000) siemi@roblema de competencia binocular
(Horton et al, 1999; Simons, 2005) en el desarndioal en la edad temprana antes de los 7-8
afos (Hooks y Chen, 2007) causando reduccionesohales en el cuerpo geniculado lateral
(Hess et al, 2009; Hess et al 2010), cértex vipuahario (Sengpiel y Kind, 2002; Li et al,
2007) y areas extra estriadas (Barnes et al, 200¢&kli et al, 2006; Li et al, 2011) .

De esta definicion podemos concluir que la ambdiopd un proceso neuronal y de caracter
binocular, es decir, la ambliopia afecta en los @jos pero se manifiesta monocularmente y
ademas es un proceso activo y no pasivo como geameeriormente. En un estudio hecho con
el neurotransmisor bicuculina que inhibe la sirmpshibitoria (inhibe el neurotransmisor

GABA) encontraron que después de la inyeccion ersujato el ojo ambliope recuperaba
vision, hecho que mostré que la ambliopia es ucgs® activo inhibitorio, las células estan

preparadas, pero no activadas (Duffy et al, 19T@)agudeza visual es solo un "sintoma" de la

3



ambliopia, hay mas déficits perceptivos conviviendo esta condicién. El término "ojo vago"

comunmenteconocido no es cierto ya que realmenés mue el ojo no trabaje, sino que el otro
ojo (el bueno) no le deja. Es un problema de coemgé binocular y no retinal, en el cerebro
existe la supresion y el problema reside en lacdpadominancia ocular (4CQ3) en que hay

una competencia fisica de los 2 ojos en el lugda deapsis en el neocortex.

2.2. Etiologia

Al nacer, el cerebro y el sistema visual son urgtsueturas nerviosas que creceran y se
desarrollaran de acuerdo al tipo de ambiente y#tancias que reciba. Por ejemplo con el
lenguaje se nace pre programado pero se crecemdnciaipma dependiente del ambiente, una
persona Turca nacera con el lenguaje turco proglar@macenado en los genes) pero si esta
persona nace en Catalufia y pasa toda su vidgedhidera varios idiomas, Turco por la familia
y Catalan por el pais, ya que el cerebro es ptadfin la etapa que comprende del nacimiento
hasta los 6-7 afos el sistema visual es muy suBleeptlos cambios neuronales a causa de la
vision, los dos ojos necesitan los mismos inpusiales para establecerse de mismo modo en
las columnas de dominancia ocular, de manera umioy equivalente para establecer una
adecuada vision binocular, esta etapa correspdngeriado critico. Si uno o los dos ojos se
ven sometidos a los factores de riesgo como losritles en la Tabla 1 puede haber una
disrupcion neuronal y un “cableado” anormal en tadaa visual que puede comprometer su
desarrollo normal, la supresion resultante es ongso activo que desarrolla el cerebro. De la
misma forma, la estimulacion temprana es crucieh gh desarrollo neuronal y cognitivo del
bebé ya que los estimulos de sensacidn enriquelcaistema nervioso promoviendo la
neurotransmision GABAérgica y glutamaérgica refodma las sinapsis nerviosas (He et al,
2010). La prematuridad (Castren, 1955), el bajo maacer (Kitchen et al, 1979), el retardo
mental (Tupuraninen, 1983), la paralisis cerebRiggssou et al, 1975), la historia familiar
(Hiles et al, 1989) y fumar durante el embarazon{&eallio et al 1978) son factores de riesgo

identificables de padecer ambliopia.

Condiciones ambliopizantes (antes de los 6-7 afos)
Anisometropia significativa

Endo o exotropia constante unilateral
Isoametropia significativa
Astigmatismo elevado unilateral o bilateral (sietiicuo mas significativo)
Degradacion de la imagen (cataratas, ptosis, leas@orneales)

Tabla 1. Condiciones ambliopizantes que pueden provocariapill durante el periodo

critico. Adaptado de Ciuffreda KJ, Levi DM, Selenow A [199Amblyopia. Basic and clinical aspectsd
Butterworth-Heinemann.



2.2.1. Plasticidad visual

El sistema visual es una compleja unidad funcieoalpuesta por el sistema visual central y 2
organos receptores externos. Para entender laantég visual en el cerebro humano es vital
conocer qudnputsen cada ojo los integra en la corteza visual pian@r1). Los estudios
clasicos de David Hubel y Torston Wiesel (1962)aabn las puertas para entender la fisiologia
y la funcién de la corteza visual en los gatosyieido de modelo para conocer cOmo se
organiza la corteza cerebral, como trabaja y quexiones realiza. En el momento de nacer
los axones de las fibras ganglionares que conetitugl nervio 6ptico se encuentran ya
organizadas y distribuidas en capas, de acuerdotansafio y funcién, en el CGL (Hubel y
Wiesel,1963) y en la corteza visual primaria (Hupaliesel,1962), aunque sus células son
inmaduras en términos de arborizacion dendrititanyafio. Se debe tener en cuenta que las
neuronas existen, pero a causa del poco desagsifm menos desarrolladas y hay menos
sinapsis en el neocértex ya que la experienciaogahsnodula el desarrollo de los circuitos
neuronales (Purves et al, 2007). Existen dos teedhre losnputsque haran crecer y madurar
las neuronas del sistema visual, una es la luzregibe la retina y transforma esta energia
luminica en energia bioeléctrica (Hubel y Wiesdé2Hubel y Wiesel,1963; Crair et al, 1998;
Sengpiel y Kind,2002; Hooks y Chen,2008; Carradcal,2005) y la otra la expresion genética
(Rakic,1976; Horton y Hocking ,1996; Crowley y Lanmce,1999) en que defiende que la
estratificacion neuronal esta codificada genéticaemerodo apunta a que sea el input visual el
factor neurogénico. La actividad neuronal es impneble y esencial para desarrollar las
estructuras como el cuerpo geniculado general (Hyb&iesel,1966; Carrasco,2005) y el
cortex visual (Hubel y Wiesel,1962) ya que, endstudios mencionados de Hubel y Wiesel, y
otros mas modernos (Sengpiel y Kind,2002) encamtrgue la privacion visual monocular era
reflejado a nivel geniculado y cortical con unaidehcia sinptica, y a consecuencia,
disminucion de las columnas de dominancia oculda eapa 4C del neocortex del ojo afectado,

de este modo la vision binocular se ve afectadesencondicion.

En la corteza visual primaria, la cooperacion ertbeas aferentes del mismo ojo y la
competicion entre los inputs de cada ojo dardnlteefo a las columnas de dominancia ocular.
La disminucion de las columnas de dominancia esuaacde una competencia selectiva entre
los 2 ojos, es decir, compiten por el mismo espgoganard quien mas fuerza tenga (el que
reciba mas inputs visuales éptimos) (Wandell y @inkiis, 2009). El patron de actividad en el
ojo dominante dirige mecanismos de sinapsis cuéndatividad del ojo ambliope se inhibe y
se retira en las capas de dominancia, entoncesenapliope pierde contra el dominante. Este
mecanismo de adaptacion requiere algunos dias ébawtal, 2003). Si durante el desarrollo
post-natal alguno de los ojos no puede recibirmesticion visual adecuada, o hay una

excitacion des-sincronizada entre los dos ojos asacade cataratas, alta graduacion,
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anisometropia, estrabismo etc. no se formaran piesu desarrollo sera alterado (mala
organizacién neuronal), dando como consecuenciérelino llamado ambliopia (Wandell y
Sminarkis,2009).

() Privacion monocular a corto plazo (B Prvacion menocular prolongada

e abierto

Capa
1]

Figura 1. En una semana de privacién, los axones del ojagwi tienen cantidades muy
reducidas de ramificaciones en comparacion corjoelbierto, la privacion a largo plazo no
degrada mas las ramificaciones neuronales. Los mu$me la izquierda indican las capas

corticales Extraido de Purves A, Fitzpatrick H, McNamara W(ZD Neurociencia. ed®anamericana3rd ed.pag
630.

Hay periodos sensitivos en que el desarrollo nelismndice que es “plastico” en que, tal como
su propia definicion define segun la real acadessafiola, plastico es dicho material capaz de
ser modelado, pudiendo cambiar de forma y condardarmodo permanente. Si extrapolamos
la definicién en términos fisioldgicos la plastiadivisual es aquella propiedad que hace que el
sistema visual sea susceptible a cambios neurogigenéticos y bioquimicos en que las
conexiones neuronales tienen esta capacidad aslaptaste periodo critico es muy importante
clinicamente para el tratamiento de la ambliopiagya define la edad méas apropiada para
empezar a tratar, siendo un tema de controver®a. I@s estudios de Hubel y Wiesel se
demostré un periodo critico visual que represeinp@rodo mas maleable del cerebro altamente
sensible al ambiente, aunque también existen atess del cerebro que tienen periodos criticos
regulados por distintos mecanismos (Hooks y Ch@d7R Esto no significa que el tratamiento
de las ambliopias sea irremediable al final desgs¢viodos. En general, el periodo critico es un
proceso selectivo de seleccién y competicién deittygue continuamente bombardean el
sistema nervioso maduro (Hensch, 2005).Si final pigiodo critico entendemos que es el
desarrollo cerebral, termina en la adolescencia pieentendemos los cambios de adaptacién y
supervivencia, que son formas de plasticidad vjglalesarrollo no termina nunca (Plou,2007;
Wandell y Sminarkis,2009). Estudios recientes iadigue existe plasticidad en el adulto, a
nivel molecular (Sawtell et al,2003; Lee et al,2008shiro et al,2005,Liao et al,2004) y a nivel
perceptual o comportamental (Gilbert et al,2009ntédl y Sminarkis,2009). La experiencia

visual modifica los circuitos corticales induciendambios en la sinapsis, estos cambios son
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mas draméticos en la edad de desarrollo que etoadeh adultos la deprivacién produce un
aumento de los neuromoduladores que inducen upaesta de plasticidad como mecanismo

compensatorio a la ausencia de potenciales visaatesdos (Yashiro,2005).

Cais (%)

a1 £ 40

w
201 &
a T o

o
12 3 &5 8 12 & 4.8 86 7
ol
deaminancsa

Figura 2. La privacion monocular produce una pérdida deuesta del ojo anulado y un
aumento en el ojo que recibe los inputs, este iamirede ocurrir a partir de los 3 dias

durante el periodo criticamagen extraida de Hensch TK [2005]. Critical penasticity in local cortical
circuits. Nature review$:877-888, pag879.

La corteza cerebral del adulto utiliza mas tiposndeeanismos adaptativos para adaptarse al
cambio ambiental, no s6lo molecular y anatdmicaog sambién psicolégico dependiente de la
experiencia (Pham et al, 2004; Gilbert et al,20@3. I6gico que en experimentacién en

animales (generalmente macacos, ratones y gatoshauentren este factor, por este motivo
limitan el periodo critico neuronal. Este tipo digticidad en adultos es la base para la
rehabilitacion cerebral por traumas (Gilbert eR@09) o la memoria (Hensch, 2005). En

términos de plasticidad en los adultos, la linea separa adaptacion y plasticidad se debe

traspasar porque el sistema es el mismo (Wandetiparkis, 2009).

En resumen, la plasticidad en adultos existe, es ledta y los cambios fisiologicos son
diferentes, durante el desarrollo se aprovechanam@nos moleculares y genéticos
(generalmente mas eficaces y rapidos) y despuda emaduracion se utilizan mecanismos
compensatorios que contrarrestan la perdida deidadi aferente por la privacion visual. La
plasticidad en la corteza del adulto parece ddtase paralelamente a la reduccion de la
inhibicion cortical (Vetencourt et al, 2008) sienéb sistema inmunitario un modulador
importante para la plasticidad neuronal y neurogiér®irmiya y Goshen, 2011).

A nivel molecular, uno de los precursores que smargan de “dirigir” la acciéon neuronal
durante el desarrollo sinaptico (plasticidad) smndubtipos de receptores antagonistas N-metil-
d-aspartato (NMDA) que definen las columnas de damtia ocular, la orientacion selectiva
(Ramoa et al, 2001, Marchena et al, 2008; Sawtell, 2003) y su composicion se modula de
una forma dependiente de la experiencia (Quinlah E999) y de la actividad eléctrica (Berardi
et al, 2003). Ademas cambios en este receptor endambios de plasticidad visual (Marchena

et al, 2008). El NMDA es receptor del glutamatonelrotransmisor mas importante para la
7



funcién normal del encéfalo (y del nervio 6pticdé, tipo excitatorio, por lo tanto, la activac
de receptores NMDA siempre produce resfas postsinapticas excitatorias.

En un estudio demostraron que en un periodo dévdefim visual en ratones adultos existe
cambio en la composicién bioquimica de los recegtddMDA en la capa 4C (Yashiro
al,2005) . El NMDA subyace la potenciacion a lapjazo (Purves et al,2007). Los estuc
indican que los largos periodos de privacicisual en el ojo dominante en ambliopia
necesario para ceperar la vision, el oclusipriva el ojo dominante y esto induce una respt
de incremento de los NMDA (Yashiro, 20(

Figura 3. Los receptores NMDA contienen sitios

uniéon para glutamato y su coactivador, la glic
Imagen extraida déurves A, Fitzpatrick H, McNamara '
[2007]. Neurociencia. edPanamericana3rd edpag 155.

El neurotransmisor clave para la regulacion delasticidad vsual es la enzima abaérgica
(GABA), méas concretamente la isoforma GAD65 (Kaneticil,2009; Katagiri et al,2007), e
neurotransmisor esta involucrado en las sinapsibitorias al contrario del glutamato) su
precursor predominante en su sintess la glucosa, esta involucrado hasta un tercioad
sinapsis inhibitorias del encéfalo (Purves et &730Un reciente estudio demuestra qu
inhibicion del GABA es el responsable exclusivol@elasticidad cortical, aunque faltan ha

mas estudiodemostrativos (Cutsuridis, 201

O

Figura 4. ElI neurotansmisor GABA es u
compuesto aminoacidico peque
OH

Los niveles de excitacion (Glutamato) e inhibici@l®ABA) involucrados en la plasticid:
visual estan coegulados por mecanismos homeostaticos (Turrigl®38) que esta
estrechamente involucrados después de riodo de privacion visual (Kanold et al,2009).
consecuencia, cualquier perturbacion que altemealduracion del sistema visual compromet
cotegulacion y el feedback de estos dos mecanismosexidgtacion e inhibicidl

comprometiendo el periodo crio (Turrigiano,1999;Kanold et al, 2009)Existen también
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neuromoduladores mediadores de la plasticidad igm el cortex visual, como la
noradrenalina (Bevan et al, 1978), acetilcolinao(Ecet al,1983; Origlia et al,2006), serotonina
(Lidov et al,1980) y dopamina (Reader,1978). Estsidiecientes demuestran facilitaciéon o
depresion sinaptica neuronal con la presencia s eguromoduladores (Pinaud et al,2006).
Hay que diferenciar la plasticidad a corto plaza kargo plazo. A corto plazo existen cambios
bioquimicos, los neurotransmisores mencionadosianteente son liberados pero no inducen
cambios fisicos en las neuronas. A largo plazotexisa plasticidad neuronal a causa de las
descargas pos sinapticas, cumpliendo la ley de KiE®4O). Segun esta teoria, la activacion
repetida de impulsos neuronales desencadefeciléacion singptica(aumento de la fuerza
sinaptica) que hace que aumente de potencial, ripyatente, la descarga de potenciales
seguidos crea lpotenciacion sinapticéaumento de niveles de calcio en las neuronagherse
unen mas neuronas y finalmentedapresion sinapticaes la fase en que disminuye estos
potenciales. Esta teoria se extrapola para la mangue es una forma de plasticidad neuronal,
si la descarga de potencial es lenta (memoriata ptaizo), los receptores NDMA intervienen
poco ya que los canales i6nicos son bloqueado®lpidn magnesio (Mg2+) (Figura 3). En
cambio si la sinapsis es rapida y constante lospteces de NMDA se activan ya que esta
actividad libera el Mg2+ por un proceso de repuisiéentonces los NMDA son capaces de

participar en la comunicacién sinaptica (memotiargo plazo) (Kandel, 2007; Morgado,2011).

LGN

neurons

Figura 5. Dibujo esquematico del modelo de sinapsis de HEbbnivel adecuado de la
actividad neural refuerza las conexiones del ojo leoimagen buena, en cambio, el ojo

con una imagen retiniana pobre realizara unas comex debilitadasimagen extraida de
Schwartz [2010]. Visual perception. A clinical ariation, 4th ed, pag 369.

Las formas duraderas de plasticidad visual supergeriodo de actividad sinptica e inducen
cambios en los genes que pueden arrojar cambioslunaderos (dias, meses, afos) (Purves et
al,2007). Por esto es importante que al final deteahpia visual haya un periodo de
mantenimiento ya que los continuos cambios moleesilque se han hecho durante la terapia se

expresen genéticamente y queden “guardados”.



(Smsory opori ) Figura 6. En esta tabla se puede ver

! esquematicamente la posible cascada
— T Ry Detaction molecular que induce plasticidad visual.
B — Imagen extraida de Hensch TK [2005]. Critical
period plasticity in local cortical circuitdNature
' reviews6:877-888, pagss4.
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Para que la ambliopia se lleve a cabo tienen quiarge diversos factores en que los mas

v

Structural rewiring Consolidatio
(long-lasting)

Maturs

importantes son la edad, la degradacion de la imegf@iana y la reduccion de la competencia
binocular. Debemos tener en cuenta que en el humgisten varios periodos sensitivos de
plasticidad que podemos dividir en (Hooks y Ch&@7):

-Periodo pre-critico: Formacion inicial de los cinitos neuronales y no son dependientes

de la experiencia visual. (embrién)

-Periodo critico: Forma de plasticidad distinta eque la experiencia visual modifica los

circuitos neuronales. (nacimiento- 6 meses)

-Final del periodo critico: La experiencia visuab modifica tan eficazmente los circuitos

neuronales y empieza el periodo sensitivo.

-Periodo sensitivo: Periodo que el cortex visuah eexhibe mecanismos de plasticidad. (6

meses- 8 afos)

-Periodo susceptible: Periodo que el cortex visaéh exhibe mecanismos de plasticidad

en menos medida. (8-18 afios)

-Plasticidad residual : Periodo que el cértex wabwain exhibe mecanismos de plasticidad

residual. (18 afos- final vida).
De esta forma, los estudios en neurociencia indigae la ambliopia es un proceso de
inhibicion activa a causa de un feedback mal refguentre el GABA y subtipos de NMDA. La
ambliopia se puede tratar en cualquier edad yalapienecanismos de plasticidad existen,
aungque en menor medida. Los estudios de desasentieorial proporcionan un ejemplo acerca
de cémo interactlan los factores genéticos y laemamcia en la maduracién del encéfalo y
como la privacibn ambiental en el periodo critidera dramaticamente los procesos de
desarrollo.

2.2.2. Neuroadaptacion

El cerebro no es un 6rgano estatico, esta en cm#ticambios para adaptarse al ambiente
exterior. Por ejemplo, cuando se opera de cirugffacgtiva un miope de toda la vida y pasa a
ser ligeramente hipermétrope; en este caso lameetsda la vida ha sido miope y ha adoptado
unos esquemas corporales que ahora no le sirvéarggulas gafas para ver de cerca, ambiente
de trabajo cercano, introvertido etc.) y aunque we&0/20 después de la cirugia puede notar

que vaya incomodo por el simple hecho de la estracion del cuerpo. En este caso al cabo del
10



tiempo el paciente puede adaptarse a su nuevacoamdijracias a su plasticidad visual o
neuroadaptacion. Un caso de adaptacion neural agemina durante la mala calidad de la
imagen retiniana en sujetos con queratocono, quedaptan a las tareas visuales habituales
como las presentes en un test de agudeza visuag€Ret al, 2010). Un estudio investigo los
cambios neurologicos y cognitivos que existen der&nadaptacion a un prisma y encontraron
que el cerebelo induce un cambio neuronal en eébxdemporal superior que minimiza la
distorsion espacial creada por el prisma (Luagd, &009). La adaptacion neuronal o plasticidad
depende de cada individuo ya que esté codificad®bbp@enes individuales de cada persona, de
este modo, dependiendo de los genes se tendraapasidad adaptativa o plasticidad en los
cambios ambientales (Brans et al, 2010). Graci@sta se puede comprender porque hay
personas que se adaptan muy rdpidamente a las pFoggesivas, a los cambios de graduacion,
a la anisometropia, a la eficacia de la terapiaaltistc. ya que es un hecho que depende de cada
persona (susceptibilidad).

La ambliopia tal como se puede ver, es una pubitata al estudio de neuroplasticidad visual y
la capacidad de unir la neurociencia y la optomgesiendo la neuro-optometria una reciente
rama de la optometria que estudia las vias visyakss tratamientos optométricos en casos
como ambliopia, traumatismos craneo-encefélicdectlss del campo visual, estimulacién con
ritmo alfa, Syntonics etc.

Tal como describe el articulo de (Huang, 2009)daraplasticidad puede ser la base teérica de
la terapia visual optométrica y la neuroimagen daebobjetiva, asi que estos conocimientos
deben estar al dia para comprender y realizar ueaabterapia visual. La neurociencia nos da
una base tedrica de que la terapia visual se paadiear a cualquier edad y la explicacion de

los procesos de feedback y aprendizaje que ocduamte la terapia visual.

2.3. Prevalencia y epidemiologia

La prevalencia de la ambliopia dependera del tpestudio epidemiolégico, poblacién, raza,
etnia o criterio de inclusién. Se estima que afestaun rango de 1-4 % de la poblacion
(Simmons, 1996; Williams et al, 2001; Leske y Haweki 1994;Lennerstrand et al, 1995;
Webber y Wood,2005; Simmons, 2005, Wang et al, R0ddrios estudios han encontrado que
es de las primeras causas de déficit visual enaadeh varias distribuciones de edad y que por
lo tanto debe tenerse en cuenta la realizaciorhdgqueos visuales en preescolares (Simmons,
2005). Los estudios que mencionen la prevalencita @enbliopia pueden surgir de encuestas
populares (Kohler y Stigmar, 1973), estudios r@eesvos (Thomspon et al, 1991) o

seguimientos desde el nacimiento (Abrahamsson £99P).
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Referencia Disefio del Estudio de la Criterio de Prevalencia estimada
estudio poblacion inclusion

Kohler & Chequeo Visual | Nifio/as de 4 AV=6/18 o peor | Incidencia a la edad de

Stigmar, 1973 anos 4 afos=1,8 %
Todos los

Thomspon et al| Estudio remitidos AV=6/12 o peor | Incidencia

1991 retrospectivo durante un afo acumulativa=3,0%
(1983)

Abrahamsson e} Estudio cohorte | Todos los AV=6/12 o peor | Incidencia acumulativa

al, 1992 desde el nacidos durante en 4 anos=4,1 %

nacimiento 1979-1980

Tabla 2. Tipos de estudios para la prevalencia de la apialio

En esta tabla se puede ver que dependiendo délodisd estudio y el criterio de inclusion la
prevalencia de ambliopia puede variar en cada &@a. detectar la ambliopia en el chequeo
visual se debe tener muy en cuenta las condicidadsiminacion y el test para la medida de la
agudeza visual, el autorefractometro tiene unailsibdad mas alta que la agudeza visual
medida con HOTV y simbolos de Lea al contrarioaledtereopsis que tiene una sensibilidad
mas baja (Schmidt et al, 2004). La edad mas aptagiara un chequeo visual esta basado en el
rango desde que nace hasta el limite del periodsits®, siendo los 5 o 6 afios el rango
adecuado (Holmes y Clarke, 2006). La incidencia alabliopia en preescolares es
aproximadamente del 0,4 % por afio (Hillis et aB3Hillis, 1986).También se ha estudiado la
prevalencia segun el tipo de ambliopia, de esteorms®d ha encontrado que la ambliopia
anisometropica y la estrabica son las mas frecsesiteicamente (Webber & Wood, 2005;
Evans, 2007, Wang et al, 2011). Aunque los porgehtpueden variar segin lo expuesto
anteriormente (raza, edad, poblacion etc.) la apfdi anisometropica, estrabica o mixta

siempre son las que tienen un porcentaje mas alppavalencia (Repka et al, 2003).

Referencia Ambliopia Ambliopia Ambliopia
anisometropica (%) Mixta (%) estrabica (%)
Thompson et al, 1991 17 27 56
Flynn and Cassady, 1978 20 32 48
Attebo et al, 1998 50 27 19
Abrahamsson et al, 1998 67 833

Tabla 3. Proporcion estimada de tipos de ambliof#aestudio incluyé las dos classes de ambliopia
dentro del mismo tipo. Adaptado de Moseley M, Fgeld [2002] . Amblyopia: a multidisciplinary appda
Butterworth-Heinemanrpag 75.
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2.4. Clasificacion

Segun el tipo de condicion ambliopizante durantedetarrollo visual tendremos varias
clasificaciones de la ambliopia:

Condiciones ambliopizantes Tipo de ambliopia
Anisometropia significativa o Ambliopia anisometrépica (refractiva)
Endo o exotropia constante o Ambliopia estrabica

unilateral
Isoametropia significativa o Ambliopia isoametrépica (refractiva)

Astigmatismo elevado unilateral
o bilateral (siendo oblicuo mas o Ambliopia astigmatica (refractiva)
significativo)
Degradacion de la imagen
(cataratas, ptosis, leucomas o Ambliopia por deprivacion

corneales)

En la ambliopia estrabica hay un problema de cduoipetentre los 2 ojos por las imagenes
provenientes del ojo desviado, siendo la supresloproceso que inhibe corticalmente este
problema de fusiéon binocular. Debe tenerse en augim en los estrabismos intermitentes o
alternantes no hay posibilidad de supresion yapgumite cierto grado de fusién en el tiempo.
En el caso de la ambliopia anisometropica las y@més a fusionar son de distinto tamafio
(segun el grado de refraccion) provocando un awrgmia competividad binocular resultando
imposible la fusion cortical de las imagenes. Be &po de ambliopias debe tenerse en cuenta
que incluso con una correccion temprana con gaf@abién puede desarrollar ambliopia por
diferencia de imagenes retinianas (anisocoinajusocpuede darse la condicién de que un ojo
se utilice de lejos (menos miope) y el otro de &énsas miope), dependiendo de la refraccion.
Aungue la posibilidad de fusion dependera del grel@lasticidad cortical de cada paciente,
pudiendo haber personas con un cierto grado denvishocular con +5 D en OD y -5 D en Ol
ya que tal como hemos comentado, depende de |l@s gencada persona. En el caso de la
ambliopia isoametropica existe un error refractbiateral similar elevado y de correccion
tardia. La ambliopia por degradacion de imageneausa de trastornos patoldégicos como

cataratas congénitas o distrofias corneales imge@irdesarrollo normal de las vias visuales.
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En el adulto se pueden presentar varias formasniidiapia, llamadas ambliopia por ser una

pérdida de visibn sin encontrar una patologia sudyi@, aunque estrictamente no sea

ambliopia:
Condiciones ambliopizantes Tipo de ambliopia
Déficit de vitamina B o Ambliopia tabaco-alcohdlica
Psicolégica emocional R Ambliopia histérica

La ambliopia por tabaco y alcohol ocurre en lasqeas que consumen en grandes cantidades
este tipo de drogas y presentan déficit de pradefnataminas del grupo B (Kanski, 2009). La
ambliopia histérica es causada por una pérdida @gudeza y del campo visual debido a la
ansiedad o represion emocional, siendo una postilea la disfuncion neurofisiolégica en el
proceso de atencion por una reduccion de la inbibicorticofugal en el diencéfalo de los

estimulos aferentes del resto del cuerpo (Gallegh 2005).

2.5. Estudios neuroanatdmicos y neurofisioldgicos

De manera global y resumida, si seguimos el caraim@l proceso de la visibn vemos que
empieza con una fototransduccion en la retina semsorial que transmite y comparte este
potencial eléctrico con varias neuronas retiniagas finalmente se "lo llevan" las células
ganglionares de la retina. Estas células gangkésnéransmitiran la informacion hasta los
cuerpo geniculado lateral (CGL) pasando por elsqo&dptico en que hay un entrecruzamiento
de las fibras nasales de cada ojo. El CGL es tzipal estructura subcortical que procesa la
informacién visual, consta de seis capas de c&udascada nucleo las capas 1y 4 terminan las
fibras de la hemiretina nasal contralateral y s de la hemiretina temporal ipsilateral en las
capas 2,3 y 5. Las capas 1 y 2 son capas magreresiullas capas de 3 a la 6 son
parvocelulares. Del CGL salen las radiaciones aptaque sinaptaran el cortex visual primario
mayoritariamente en la capa 4C, los axones delatas parvocelulares (P) terminan en 1§4C

y los axones de las células magnocelualres (MaetGh (Kandel, Schwartz, Jessel, 1997). El
cortex visual primario es la primera "estacion"pecesamiento de la vision, el cértex visual
extraextriado procesara la informacion del detaltema, movimiento etc.. en sus areas
especializadas para este fin y finalmente se agréta imagen conjunta a través de un proceso
creativo. De este modo la percepcion visual es naegso creativo que estan involucradas
muchas funciones corticales. Actualmente se esi@izando muchos estudios en neurociencia
y neurofisiologia para el estudio de la ambliopiagee las técnicas de resonancia magnética

funcional (fMRI), la tomografia de emision de pomites (TEM) y la magneto encefalografia
14



(MEG) son las principales herramientas que sezatilpara estudiar la naturaleza de los déficits

corticales en ambliopia (Anderson y Swettenham6200

(A) Lateral

(B) Medial

Figura 7. Localizacion de varias areas visuales en el elecchfanano que muestra la corteza
visual primaria (V1), las areas visuales adicional@, V3, VP (ventral), V4 y TM (temporal

media) y TMS (temporal medial superioExtraido de Purves A, Fitzpatrick H, McNamara W Q2D
Neurociencia. ed?anamericana3rd ed.

En ambliopia estrdbica se ha encontrado una remlucaterial gris en el CGL (Barnes et al,
2010) y una reducida funcion en el cértex y el QGiLet al, 2011). Hay algun estudio clasico
gue indica que anatomicamente hay déficits en dl G®Gn Noorden et al, 1983) , aunque se
debe tener en cuenta que son estudios post-mottanpérdida de la funcion visual en
ambliopias es debido a déficits corticales (Kiorgeal, 1998; Barnes et al, 2001; Toporova et
al, 2006) ya que existen cambios estructuralese éas conexiones de las areas 17 y 18
principalmente (Toporova et al, 2006) y en las viastrales y dorsales (Muckli et al, 2006) que
conllevan a un déficit integrativo de la funciérred@al (Li et al, 2011). Hay diferencias en la
activacion cortical entre el ojo fijador y el ojonbliope en la area visual primaria y areas
extraextriadas (Barnes et al, 2001). El cuerpoosalitambién tiene conexiones anormales en
estrabismos y ambliopias (Berman y Payne, 1983ckmti y Frost, 1979; Lund, Mitchell y
Henry, 1978) siendo muy importante para las furesode lateralidad, percepcion, visiéon

binocular, lenguaje, cognicién y lectura (Kandekskl, Schwartz, 1997; GOmez et al,1994).
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Figura 8. Imagenes coronales y sagitales de un paciente robtiopia estrébica , en la
imagen superior corresponde cuando el ojo ambliipgdea (rojo) y inferior cuando el ojo
dominante fijaba (verde). El ojo dominante activasnespacio neuronal que el ambliope

Imagen extraida de Barnes GR, Hess RF, Dumoulin&88tman RL, Pike GB [2001]. The cortical defiait ilumans

with strabismic amblyopialournal of Physiolog$33:281-297
Las columnas de dominancia ocular son posiblermreiteus fisiolégico de la supresion activa
(Horton, Hocking y Adams, 1999, Conner et al, 208&ngpiel et al, 1994) pudiendo ser una
alteracion metabdlica en las bandas donde estarelasnas binoculares o una pérdida de estas
(Alekseenko y Toporova, 2010). Por esta razon s@ribinocular "no existe" o es muy débil,
ya que fisiol6gicamente las neuronas que se enta®aste proceso estan siendo desactivadas

o inhibidas.

CORTEX VISUAL (columnas de dominancia ocular)
L{[ww = -] - - -

— Suppreung Fre Beroe 5
R{|w-— @ | |

Supprowsing Eye Horder Siip,
mwmsgrbwm'mg

L{jww == - -

Binocular o Faroniving Eye Bordar Birg

R{jW = w| (> & =

Figura 9. Mapas de las columnas de dominancia ocular ejaunasmal (izquierda)

y ambliope del ojo derecho (derechsipdificado de Horton JC, Hocking DR, Adams DL
[1999]. Metabolic mapping of suppression scotonmastriate cortex of macaques with experimental
strabismuslournal of Neurosciencg9:7111-29.

Las vias de informacién magnocelular y parvocelidatan disminuidas provocando un
procesamiento anormal de las sefiales en el cageal\(Zele, Wood, Girgenti, 2010). De este
modo vemos que hay evidencias de que la experigitial andmala en el desarrollo lleva a

adaptaciones corticales especificas y andmalascieépente en las areas estriadas V1y V2
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produciendo una serie de déficits visuales y peinaep en el sujeto ya que son las primeras
areas en procesar la imagen del campo visual, pdaligroducir los déficits en las vias

ventrales y dorsales repercutiendo en las areaaesitiadas, especialmente la V4 (Dallala,
Wang, Hess, 2010).

2.6. Déficits visuales y perceptivos en la amblicgi

El procesamiento global de la vision esta dismiowd ambliopias, los déficits que se producen
los podriamos dividir para las diferentes habileiédn la vision, de este modo tenemos: vision
estatica (agudeza visual, sensibilidad al confragtiéicacia visual (acomodacion, motilidad

ocular, fijacion) y procesamiento visual (visiopasial, vision del movimiento).

2.6.1. Agudeza Visual

Es la medida clinica mas impactante y la que se rdigtante la monitorizacién durante la

terapia para la mejora de la visién. La agudezaaVial maximo contraste (negro sobre blanco)
esta disminuida en las ambliopias dependiendo elogde la condicion. Se debe tener en
cuenta que para los test tipo Snellen y similacedeberia utilizarse ya que existe el fenébmeno
de amontonamiento a causa de la interaccion derms (Borras et al, 1998). Este fendmeno
es un importante déficit conocido, se define comadnhabilidad para aislar el estimulo del

espacio en presencia de estimulos vecinos (Bor8ei,y Polat, 2007). Esta interaccién de
contornos provoca una interferencia entre los pasoque envuelven la letra del optotipo

(Figura 10).

R [ DP N-FR |

Figura 10. Fendmeno de amontonamiento debido a la intenackgdontornos.

La agudeza Vernier también se encuentra dismin@daambliopias (McKee, Levi y
Movhson,2003).

2.6.2. Sensibilidad al contraste

La sensibilidad al contraste permite la medida a@€duhncion visual en varias frecuencias
espaciales y nos da mas informacion de la semidilvisual. La ambliopia esta asociada con
una reducida sensibilidad al contraste (Bradleygefan, 1981; Hess y Howell, 1977; Levi y
Harwerth, 1977). En ambliopias, especialmente éasriben estrabico, presentan distorsiones

diferentes para cada patrén de frecuencia espaadaddo miran con el ojo ambliope (Figura

17



11), (Moseley y Fielder, 2002). La pérdida de visab contraste es independiente de la agudeza
visual, y el grado de pérdida depende segun ebgpambliopia (Simons, 2005).

10cd
30ca/m?

O ® Vertical

10

‘Coritrast sensitivity

1 10 100
Spatial frequency (c/deg)

Figura 11. Simulacion sobre el grado de distorsion del edtnan diferentes frecuencias.
Extraido de Moseley M, Fielder A [2002] . Amblyopia multidisciplinary approachButterworth-Heinemann
.pag2s.

2.6.3. Habilidades motoras

Al ser disfuncionales areas que procesan la ped@epcsual, en la ambliopia se ven afectadas
las habilidades como acomodacién (Hokoda y Ciu#frd®82) motilidad ocular (Tsutsiu et al,
1984; Niechwiej-Szwedo et al, 2010) y fijacion (8chy Hallmark,1978). Aunque hay
relativamente pocos estudios que abarquen el tenfelilidades motoras ya que actualmente
se centran mas en aspectos sensoriales. La fijalménsacadicos y los seguimientos son
importantes para el reconocimiento de rostrosutacttc... asi que estas habilidades también se

debe tener en cuenta clinicamente.

2.6.4. Habilidades en el procesamiento visual

La ambliopia produce una degradacion de la visiépa@al y la estereopsis, siendo la
estereopsis muy importante en muchos aspectos deldacuotidiana como leer, detectar
objetos, coordinacion ojo-mano etc. En amblioptedbga hay una atenuacion de sefiales y un
incremento del "ruido" en el procesamiento de 0w que afecta a la supresion ocular y a la
sumacion espacial (Huang et al, 2009; Meese, Geongg Baker, 2006, Levi et al 2007) a
causa del procesamiento andémalo en V1 del coitaal(Li, Piech y Gilbert, 2006). Este
procesamiento anormal provoca distorsiones espacialtemporales en la vision, siendo la
posible causa de la baja funcidn visual y cognitwaesta condicidén (Sireteanu, Lagraeze y
Constantinescu, 1993; Mckee, Levi y Movshon, 2088ang y Fahle, 2009; Sireteanu et al,
2007, Thompson et al, 2011). La activacidén delajibliope requiere mas atencion y esfuerzo,
junto a que necesita mas conexiones neuronalesparacesamiento de la imagen, siendo la
posible explicacion subjetiva en la percepcionpdaliente (Sireteanu et al, 2007). La memoria

de trabajo visual también esta disminuida (Motal €2010).
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Figura 12. Simulacion de la degradacion de la imagen vistoymojo ambliopeExtraido de
Sireteanu R, Baumer CC, Sarbu C, Iftime A [2007]. Spatial and temporal misperceptions in amblyopic vision.
Strabismus 15:45-54.

En general hemos hablado de déficits en amblidafap de distorsiones espaciales (agudeza
visual, sensibilidad al contraste) como acomodadifation etc. Pero se debe tener en cuenta
que cada tipo de ambliopia exhibe diferentes foramsdesdrdenes visuales con patrones

distintos de pérdida visual (Birch y Swanson, 200kee, Levi y Movshon, 2003, Levi,

2006).

Inconstant strabismics

%rabismtc anisomatropes

7 0.5

high

Former strabismics

Normals ~J>

05 o [/
. Refractives

- Factor 2 ("sensitivity”)

low

Eccentric fixators

Factor 1 ("acuity") -high -

-
low

Figura 13. Patrones déficits visuales en los tipos de amidigpitraido deMcKee SP, Levi DM,
Movshon JA [2003]. The pattern fo visual deficits in amblyopia. Journal of Vision 3:380-405.

En esta grafica se muestran los diferentes patdmgerdida de agudeza visual y sensibilidad
al contraste que muestran distintos tipos de ampiblioEste: AV moderada y SC normal
corresponde a pacientes sin ambliopia. Norte: A paro SC buena corresponde a estrabicos.
Sud: AV baja y SC mejor de lo esperado corresp@ndrisometropias. Oeste: AV baja y SC
baja 0 normal corresponde a anisometropias esasbic

El ojo bueno en ambliopia tampoco es normal ded,tgd que es es un problema binocular que

se muestra monocular, de este modo hay estudiasdjaan que el "ojo bueno" tiene pequefios
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déficits de estabilidad de fijacién (Kandel, GrattaBedell, 1980), mayor ruido neuronal (Levi
y Klein, 2003), incremento de la latencia de lotepoiales visuales evocados en presencia de
agudeza visual normal (Watts et al, 2002) y ensasa ambliopia estrabica y anisometrdpica

una sutil pero baja sensibilidad al contraste (iregirogers y Bremer, 1990).

2.7. Diagnéstico

Para la evaluacion de la funcion visual en ambdigpdebe tenerse en cuenta una serie de
baterias de test para establecer un diagnosticector(determinando la causa etiologica de la
condicion) y un prondstico correcto que orientpadible tratamiento adecuado para cada caso.
La medida de la agudeza visual con logMar respelctptotipo tradicional con Snellen tiene
una ventaja préctica, tedrica y estadistica (Mgsgld-ielder, 2002). Parece ser que el test
HOTV proporciona una medida mas fiable que el testLea (Ruttum y Dahlgren, 2006),
aunqgue los dos test son muy utilizados en preassotiando muy buenos resultados (Simons,
2005). Puede ser una buena alternativa medir ldeaguvisual con filas de color rojo alrededor
de la letra con el HOTV (Ruttum y Covert, 2008). hadida de la funcién de sensibilidad al
contraste nos da una informacion sobre el umbraledsibilidad para un rango de frecuencias
espaciales y una medida mas sobre la calidad dghaaciente. El test CSV-1000 es utilizado
en estudios de ambliopia (Chatzistefanou et al52p8ro no se ha encontrado actualmente un
estudio que indique que test para la medida densilsilidad al contraste es mas apropiado para
ambliopes, y se debe tener en cuenta ya que loséssutilizados de este tipo, el VCTS-6500

y el CSV-100® proporcionan medidas significativamente difererff@anco et al, 2010). En
un ojo normal, sin ninguna patologia, sin factaeginsecos que afecten a la medida y con la
mejor correccion refractiva posible tendria qugdlteal estandar de vision normal, considerada
el 100% o 20/20 (Rosenfield y Logan, 2009) aunagudedbe tener en cuenta que los nifios de 4
afos el sistema visual aun esta en desarrollo serebe tomar como medida el 20/20 como
criterio diagndstico. Se podria considerar ambéiapia visidn inferior a 20/20 (escala Snellen)
0 menor de 6/9 (escala métrica) monocular o birod@iuffreda,Levi, Selenow 1991; Evans,
2007) a partir de los 6-7 afios. En cuanto a lailsiédad al contraste depende de cada test, en
el caso del CSV-10@) existe un rango que se considera normal seglaalh @ ectorVisiof",
1991).

Asi pues, las medidas principales de agudeza wissahsibilidad al contraste deben estar muy
controladas para obtener buenos resultados tan&l diagndstico como en el seguimiento
durante el tratamiento. Se debe realizar una batieripruebas en el examen clinico junto con
una buena anamnesis para obtener la etiologia @mbicion que orientara al tratamiento mas
indicado (Figura 14).
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Examen Observaciones Figura 14. Examen clinico del paciente

Filai i comienza ambliopeExtraido de Borras R, Gispets J, Ondategui
Anamnesis Tratamiento previo JC, Sanchez E, Varon C, Pacheco M [1998]. Vision
Posible etiologia binocular: diagnéstico y tratamientd . UPC pag 158.
Apudeza visual Con las limitaciones por el
fendmeno de
amontonamiento
Cover test Etiologia estrabica
Refraccién Etiologia refractiva
Estudio de la fijacién Fijacidn central

Fijacién excéntrica

Salud ocular Descartar patologia

Binocularidad Ayuda a determinar la
pauta de oclusién

Motilidad ocular Determinar disfunciones

Acomodacién Determinar disfunciones

2.8. Tratamiento

El tratamiento de la ambliopia es un debate amyigue existen muchas formas estudiadas
para mejorar su funcion visual, los estudios emaf@iologia, psicologia, neurociencia etc. no
reflejan un impacto directo en el tratamiento dedacientes. Tal como dice el libro de Merrick
Moseley y Alistair Fielder (Moseley y Fielder, 200Bbs investigadores y los clinicos
involucrados en esta area deberian tener en celedigho de Confucio " un hombre sabio sabe
lo poco que sabe". Los tratamientos clasicos imeiugorregir el error refractivo, oclusion y la
penalizacion.

La correccion del error refractivo mejora la agwdedsual al principio del tratamiento,
especialmente en etiologia refractiva (Moseleylderey Steward, 2009; Harvey et al, 2004;
Harvey et al, 2008) ya que facilita la actividadummal en el cortex visual primario (V1).
Estudios como el MOTAS (Steward et al, 2002) PERIGtter el al, 2006) o ROTAS (Steward
et al, 2007) corroboran este indicio, en el prifcigel tratamiento de la ambliopia se debe
ofrecer la maxima correccion posible del erroraetivo.

La correccion refractiva en anisometropia debegigertse en cuenta la rivalidad binocular, de
este modo y teniendo en cuenta que la rivalidadeatancon la diferencia del tamafio de la
imagen y la ambliopia es una competencia binocdélye prescribirse la correccion 6ptica que
minimice esta competividad, clinicamente se evetirla estereopsis o las luces de Worth.

La oclusion del ojo con peor agudeza visual (obluglirecta) es el tratamiento mas conocido,
clasico y antiguo. Produce la completa pérdidaadédion binocular y priva completamente el
0jo dominante iniciando una respuesta rapida delaopbliope. Actualmente la terapia por
oclusion debe ser minima (1-2 horas al dia) (Holyjn€darke, 2006). Debe tenerse en cuenta
que la oclusion reduce la autoestima de los niflasaceptacion social, pudiendo producir un
estrés psicosocial con lo que deberia limitarseraghmiento en casa o cuando no se esté

interactuando socialmente (Webber et al, 2008,tRalal 2009). También se ha visto que,
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aunque la oclusion mejora la agudeza visual, noomaejodo el rango de sensibilidad al
contraste (SC) (Polat, 2008) siendo esta funciémefiejo del trabajo de las neuronas en el
coértex visual, la mejora de la SC facilita el pamiento en estados superiores (Polat, 2009).
La penalizacion Optica se puede conseguir a tra@snedios Opticos, farmacologicos o
combinados.

El principio en que se rige es degradar la imaggmjd dominante permitiendo cierto grado de
estereopsis sin privar totalmente la imagen de éstetropina es un farmaco muy utilizado
para el tratamiento de la ambliopia, siendo efeativ un rango de edad de 3 a 7 afios (Cotter et
al, 2006). El uso de Levodopa y la citocolina conearrotransmisores también se han usado
como método alternativo al tratamiento, dando bsieesultados en nifios y adultos, pero se
necesitan mas estudios para saber el potenciabtéetratamiento (Webber y Wood, 2005;
Holmes y Clarke, 2006). La estimulacion activa ofel empezo con el estimulador CAM, un
instrumento creado en Cambridge en 1974 (citad®pas et al, 1998) tuvo mucho interés al
principio pero se ha demostrado no tener beneficimécos (Holmes y Clarke, 2006). La
terapia con ritmo alfa, mediante el TBI (Translidh&ular Interactor) es un método de
estimulacion activa, se hablard méas sobre elld apagtado dedicado a el.

La estimulacién con ejercicios monoculares (Cottieal, 2006), el LASIK (Orucoglu et al,
2011; Ghanem et al, 2010) y la acupuntura (Zhaalef010) se han propuesto para el
tratamiento de la ambliopia dando buenos resultadpsro se deben hacer mas estudios
randomizados.

La linea actual de investigacién en el tratamiesdola ambliopia esta centrado en la anti
supresion y el aprendizaje cognitiVBerceptual Learning".El aprendizaje cognitivo visual
obliga al coértex visual a responder al ambiente iame cambios neuronales a causa de
modificaciones sinapticas, durante esta terapiaaljise provoca un incremento de la eficacia
de las sinapsis en V1 paralelamente a la terapi € al, 2011) mejorando la vision tanto en
adultos como en nifios (Huang et al, 2008, Levi y2009; Liu et al, 2011) aumentando la
agudeza visual, la sensibilidad al contraste eas@uis frecuencias (Huang, Zhou y Lu 2009,
Polat, Naim y Spierer, 2009) y reduciendo el rumdoronal en la via visual (Levi y Li, 2009).
Los resultados indican que este tipo de terapiamaVipuede ser un nuevo tratamiento

esperanzador para aumentar la funcion visual eltoadu
Qo 2 4 8
3 1111
Maoisa
L —
Signal | L 1% I

Figura 15. Estimulos usados en el aprendizaje cognitivo ‘§pt@l learning“Extraido de Sagi D
[2010]. Perceptual learning in vision reseaiision Researckoi:10-1016.

12 18 25 33
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3. Terapia con ritmos alfa

3.1. Ritmos alfa

La actividad eléctrica del cerebro es generadalgsiconexiones neuronales a causa de los
impulsos aferentes que reciben. Las neuronas tieneapacidad de generar sefiales eléctricas
muy répidas, que pueden ser conducidas a lo laeglasi dendritas y de los axones. En la
neurona existe un potencial de membrana a caulsadiferencia de cargas eléctricas negativas
en el interior de la célula en comparacion conediim extracelular (Kandel, Schwartz y Jessell,
2001). Estas células nerviosas son capaces dédrrgcitonducir informacion por medio de
sefales eléctricas que cambian el valor de esengiat de membrana en reposo (Urtubia,
1996). Esta actividad eléctrica generada por @breren condiciones normales puede recoger-
se e interpretarse gracias al electroencefalogr@f#s). Este sistema es fundamental para
entender y estudiar las funciones cognitivas y @iades del cerebro recogiendo la actividad
bioeléctrica del cerebro en condiciones de repuggilia 0 suefio (Ergenoglu et al, 2004).
Durante una situacion normal de reposo, se registaaactividad eléctrica a una frecuencia de
8-13 Hz, localizado en las regiones occipitaless@nte con los ojos cerrados y que se atenla
alabrir los ojos. Este ritmo llamado alfa repreaegitescaneo neuronal a causa del incremento
eléctrico de las neuronas visuales, representamdistema de repuesta primaria que incluye el
cortex, el talamo y el hipocampo (Schirman et @02 que es independiente de cada persona
ya que depende de los genes de cada individuor(@gheet al, 2004). Los ritmos alfa se han
relacionado con la actividad eléctrica del cortésual (Shevelev, 1998; Kolev et al, 2002;
Erenoglu et al, 2004; Koch et al, 2008) que adeznasujetos con mala percepcion visual se ve
aumentada la amplitud de estas ondas (Hanslmagh, 8005). En un estudio vieron que 20
minutos de estimulacién audio-visual con ritmo afamenta la relajacion y la imaginacion
visual (Timmermann et al, 1999). En otro estudicogtraron que la estimulacion con luz
ritmica produce cambios vasculares en las regifnoegales y occipitales incrementando el
flujo de oxigeno ayudando al desarrollo de las oas durante la infancia (Taga et al, 2003).

Los potenciales visuales evocados son independidetaitmo alfa (Risner et al, 2009).

Figura 16. La activacion de

las regiones occipitales durante
la visién se relaciona con la
activacion neuronal mediante
el ritmo alfa. El ritmo alfa es el

"lenguaje” de las neuronas
visuales.
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3.2. Trans-lid Binocular Interactor (TBI)

El uso de la estimulacion intermitente fotépica agbuido al Dr. Merrill Allen de la
Universidad de Indiana que desarrollé el TranBlidocular Interactor (TBI). Consiste en un
par de pequefias bombillas que se encienden y garapar medio de un circuito oscilador en
una velocidad de 7-8 ciclos por segundo, es de8iHz que corresponde aproximadamente al
ritmo alfa cerebral (Griffin y Grishman, 2002) .4 lbombillas estan separadas y deben estar a la
distancia interpupilar del paciente que se enciemtdeforma que so6lo enciende una cada vez,
por lo que la estimulacion en realidad es en uo g en una alternancia muy rapida. En estas
condiciones es muy dificil suprimir, la luz se emte y se apaga tan rapidamente que el
sistema visual no tiene tiempo a suprimir por le guando va a desconectar un ojo la luz se
apaga, entonces regresa al estado inicial y depezamnde nuevo el proceso adaptativo (Getz,
1955). Tedricamente podemos decir que este ritfo "@nsefia” al sistema binocular a
integrarse en el cortex visual reduciendo la coemea binocular uniformizando las sefales
provenientes de cada ojo de manera que impidepl@sidn activa por un proceso reciproco de
estimulacién-supresion. Ensefia al cerebro a "vee'tiene 2 ojos y que deben funcionar del
mismo modo equivalente, este proceso puede akliefaedback entre los receptores NMDA y
la sinapsis GABAérgica del cértex visual primameanfigurando las columnas de dominancia
ocular gracias a la plasticidad neuronal.

Trans-lid Binocular Interactor (TBI) quiere decittéractor Binocular Transpalpebral, con lo
que la terapia se hace con los ojos cerrados rpraégnente a oscuras y con un tiempo de 15-30
minutos diarios (Griffin y Grishman, 2002). Se geque tener en cuenta que se puede inducir
un efecto epiléptico ya que la epilepsia visuatgoeente se produce por la estimulacion
aproximada al ritmo alfa (Visani et al, 2010), auagolo se ha reportado un caso de epilepsia
inducida por el TBI (Helveston, Manthey y Ellis,819. No puede usarse en pacientes con
correspondencia anémala o fijacién excéntrica yaajleliminar esta supresion activa podemos
inducir diplopia (vision doble). De manera optone@trcomportamental el TBI se usa en las
fases antisupresion antes de empezar la terapial&ip para mejorar la agudeza visual y la
sensibilidad al contraste tanto en adultos comai@os y entrenar la diplopia fisiologica y la
fusion (Figura 17). El TBI estimula toda la retiman lo que la vision periférica puede verse

incrementada, aunque aun no se ha reportado nagjudio sobre este efecto.

Figura 17. Procedimientos de diplopia
‘ ) fisiolégica y fusion con el TBIlExtraido de
Griffin JR, Grishman JD [2002]. Binocular anomalies:
diagnosis and vision therapfutterworth-Heinemann
- N —= pag 303.
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El procedimiento de terapia es el siguiente: sersefia al paciente el instrumento y le
invitamos a tocar las bombillas diciendo que nontare ni electrocutan. Le pedimos que cierre
los ojos y, en condiciones de baja iluminaciérpdaemos las bombillas centradas en los ojos y
le preguntamos que ve el paciente. Hay pacientesdipen ver figuras, como redondas o
cuadrados, otros comentan un tunel, estrellasyregloneteoritos o, simplemente, dos luces
brillando. Es posible que sea la primera vez queaeiente vea en vision binocular cuando es
un ambliope profundo asi que le podemos decir sidm erabajando los 2 ojos. A partir de aqui
el TBI se usa en casa, si es un nifio la madre sigbtar las bombillas mientras duerme y si es
un paciente adulto, puede hacerlo en el sofa, ear®, en una silla etc... siempre y cuando
cumple las tres normas principales: media hordaalsih interrupciones y a oscuras. Se pueden
disefiar unas gafas para que el paciente no terggacgtener las bombillas pero siempre tener

en cuenta que las bombillas deben estar centradas ejos.

1

Figura 18. Procedimiento de terapia con el TBI.

Los estudios de estimulacion fotépica indican queadte la terapia ocurren cambios
metabdlicos en el cortex visual primario, respolesatle la vision central y periférica
incrementando la dominancia del ojo estimulado Wdksva y Makarov, 2009). El problema de
los estudios con luz fotdpica intermitente es camacautor varia la frecuencia de estimulacion,
siendo un factor critico para dar unos resultadolades y coherentes. De la misma forma, el
ritmo alfa varia en varios autores, asi se comgremtre 7-14 Hz (Kolev et al, 2002), 8-15 Hz
(Scharman et al, 2002), 7,5-13 Hz (Ergenoglu e2@04); 8-13 Hz (Kock et al, 2008) y 10 Hz
(Timmermann et al, 1999) dando un rango medio d&5%02,45 Hz. El TBI usado en este
estudio esta en un rango de 9-10 Hz.

‘ \/) Q= y Figura 19. Vias neuronales
/\/ R . estimuladas con el TBI, en la
- ;;‘{\’ S /43 izquierda ojo izquierdo y en
T & ¥V a4 =% W ¥ e la derecha o0jo derecho.
= wF L = ' A | .Imagen adaptada de URL:Web en
6 w i \m“’& Google:<http://www.owlinet.rice.
edu/~ psy c351

/Images/VisualPathways.jpg>,
tltima consulta 14/03/2011, web en
inglés.
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4. Pruebas psicofisicas para la medida de la cadd visual

4.1. Agudeza Visual

La agudeza visual se puede definir como la habildiel sistema visual para detectar cambios
espaciales (Rosenfield y Logan, 2009). Clinicamesteisado preguntando a los pacientes la
habilidad para detectar la presencia o no del @pbjesolver elementos o patrones, e identificar
simbolos. Representa la medida de resolucion de&dnsa visual y es una de las primeras
medidas clinicas que se llevan a cabo y una dguasiportan méas informacion (Ricci, Cedrone
y Cerulli, 1998). La agudeza visual se cuantificadrante el valor inverso del angulo visual
subtendido, expresado en minutos, del detalleedelgue se debe reconocer. Si (y) representa el
tamano del minimo detalle del test y se obseraadistancia (x), la agudeza vendra dada por la

siguiente férmula (Figura 20). La AV se puede egareen AV LogMar= -10g (AVotacion snelieh

tg (a) =y/x Av=1/a’

Figura 20. Esquema del célculo de la agudeza visual.

La agudeza visual (AV) puede verse afectada peretites factores, que se pueden clasificar en
tres grandes categorias (Benjamin, 1998):
-Factores fisicos: Illuminacion, color, contraswistancia optotipo, difraccién, tipos de
optotipos etc.
-Factores fisiol6gicos: Tamafio pupilar, excentiaci de fijacion, sacadicos, edad,
medicamentos etc.
-Factores psicolégicos: Fatiga, aburrimiento, waation etc.
Un optotipo es una figura o simbolo que se utilizea medir la AV, son de tamafio decreciente
llegando a la unidad como medida clinica normatizgdd0 o 20/20) (Benjamin, 1998), (Figura

21).
P

EmameE Figura 21. Optotipo para la medida de la AV, tipo

Snellen
W E m 3 m
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4.2. Sensibilidad al Contraste

La sensibilidad al contraste representa una medédda calidad de vision para discriminar
detalles bajo diferentes condiciones de contrastelieto (Borras et al, 1998). Una persona
puede tener muy buena AV, sin embargo su curvadsilslidad al contraste estar disminuida
y por este motivo puede tener problemas en cisitagciones de la vida "real" por ejemplo:
bordillos de la calle, lectura de libros, periédicoonduccion bajo lluvia o un dia no soleado
etc. La formula comunmente utilizada para definircurva de sensibilidad al contraste es la
Ecuacion de Michelson (Rosenfield y Logan, 2009):

Contraste= (L max-L min) / L méax+ L min)
Donde L max y L min representan el maximo y el mimde luminancia del estimulo.
Esta funcién al contraste se representa media@udfica, llamada funcion de sensibilidad al
contraste (FSC) que representa los umbrales deastatsegun la frecuencia espacial. El area
bajo la curva recoge niveles de contraste en fundéla frecuencia espacial en los que el ojo

llega a discriminar el objeto (Figura 22):

pol Roceon Figura 22. La funcion de sensibilidad al
contraste forma una curva para optotipos
de varios contrastes y tamaii®aido de

Low contast Adams AJ [1993]. Impact of new and emerging

Salerto instrumentation on optometr@ptometry & Vision
Science70:272-278.

Sensitivity —

E E E E EE=:
E E E E EEe: \wunw

4.3.Perimetria automatizada
4.3.1. Campo visual
Una primera definicion del campo visual puede sencla propuesta por Traquair (1939) que
lo define como una isla de vision rodeada de un aeaceguera donde la superficie restante
queda al mismo nivel. Es un plano tridimensionalepido a un cono de vision que mide
aproximadamente 50° superiormente, 70° inferioreye®®® nasalmente y 90° temporalmente
(Kanski,2009). El lado nasal mide menos a cauda geolongacién de la nariz que actda como
septum. El campo visual monocular es la proyecegpacial de la retina neurosensorial. La
agudeza visual es maxima en el vértice del conorgpieesenta la févea y después disminuye
progresivamente hacia la periferia, la mancha cigMariotte representa la papila donde no

hay fotoreceptores, esté localizada entre 10°e20pdralmente (Kanski,2009).
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El campo visual representa el “espacio exterio€ gemos y dentro de él lo interpretamos todo
(color, forma, detalle etc...). Posteriormente dellLClas nuevas neuronas formaran las
radiaciones opticas (vias geniculocalcarinas) quaiharan en la corteza visual primaria (V1)
donde proyectaran en las subcapas IVc en el neac@tubel y Wiesel 1959). Esta region del
campo visual ocupa un espacio neuronal en las m@snéreas de procesamiento visual del
neocortex, V1, V2 e incluso V3 principalmente (ZeRD03). Dependiendo del punto de
localizacion en el campo visual, tiene un puntacdeespondencia en el cértex visual (Figura
23).

Figura 23. Mapas retinotépticos

del campo visualimagen extraida de
Simpson DA, Crompton JL [2008]. The
visual fields: an interdisciplinaty history I.
The evolution of knowledgeJournal of
Clinical Neurosciencd5:101-110.

A mapas retinotdpticos nos referimos a la posiciéros puntos del campo visual en el cortex
visual. ElI campo visual entero ocupa aproximadaenamt 20 % del todo el cerebro,

conteniendo unas 5 billones de neuronas (Wandalidlin y Brewer, 2007). Cada vez que
aumentamos la excentricidad del campo visual o ale@mos del campo visual central,

estimulamos zonas del cerebro mas periféricas (& 2d).

Calcarine
sulcus

(b)

THENDE in Neurosciences

Figura 24. Zonas del campo visual en el cértex visual primariagenes extraidas de Zeki S [2003].
Improbable areas in the visual bralmends in neuroscien@6:23-26 (izquierda) y Wandell BA, Dumoulin SO,
Brewer A [2007]. Visual field maps in human cortdbatureNeurorb6:366-383. (derecha).
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4.3.2 Técnicas de exploracion
Al lo largo de los Ultimos veinte afios, la perifetestatica automatica se ha convertido en el
método estandar para valorar el campo visual (iCIo€frcan y Girkin, 2009).
Con este método se suele realizar varias medidata deensibilidad umbral en varias
localizaciones usando estimulos blanco sobre udofdaanco, esta técnica es conocida como
perimetria automatizada estandar (PAE) acromatica.
Los perimetros estaticos automaticos siguen atgositescalonados que producen estimaciones
del umbral mas fiables y eficientes que las pruepsisofisicas previas. Existen varias
categorias de estrategias de examen que se usaralmaénte:
1. Prueba supraumbral: Se presenta un estimutoprgsupone que sea un poco mas brillante
gue el umbral, en varias localizaciones y se tegs se ve 0 no.
2.Estrategia umbral: Se realizan de forma habipaah el control del glaucoma. El umbral es
la sensibilidad luminosa diferencial a la que seel’50% de las veces un estimulo de tamafio
y duracién de presentacion (punto menos brillgntese detecta en la prueba).
3.SITA: Emplea un método Idgico para estimar ebrah Acorta el tiempo realizando un
continuo de calculos de los valores umbral pada ganto que es examinado
4.3.3 Variables importantes
Las variables de importancia que se deben teneu@mta en la realizaciébn de una perimetria o
un campo visual se incluye las siguientes:

e Fijacién: Si punto de fijacién esta descentradexiste una leve ciclo torsién, los defectos
pueden desviarse de su localizacion.

e lluminacion de fondo: La luminancia de la supedide la cupula afecta a la sensibilidad
retiniana. Suele llevarse a cabo en una luminadei-31,5 apostilbios.

e Luminancia del estimulo: Un estimulo serd mas \esduando mas brillante sea.

e Tamafo del estimulo: Cuando méas grande sea elwdsti@lada una intensidad y duracion fija)
mas facil sera detectarlo. Los tamafios estandaOsdanl6mn, I1:1/4 mnf, 11:1 mnt, [11:4 mn?’

, IV:16 mnfy V:64 mnf.

e Tiempo de presentacién: Valor fijo entre 0,2-0,uselos.

* Refraccion del paciente: Los defectos refractivassen borrosidad y disminuyen la visibilidad
del estimulo. Deben ser neutralizados. La adicionlee gente préshita se debe compensar.
Normalmente se usan lentes grandes para evitagmpeschpo visual.

e Tamafio pupilar: Influye en la cantidad de luz gntaeen la retina y puede producir artefactos.
Se debe intentar mantener constante.

e Longitud de onda del fondo y el estimulo: La petiti@een color puede dar resultados diferentes
de la perimetria blanco sobre blanco.

» Velocidad de movimiento del estimulo: El are retiva estimulada por el test se afecta segin la
velocidad del estimulo (se produce sumacién temigo&i un estimulo se mueve rapidamente,
cuando el paciente responda puede haberse desplazmtha mas desde que lo vio por primera

vez. Este periodo de tiempo se denomina periodatelecia o tiempo de reaccion.
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« Rastreo de fijacion: Registro gréafico de la fijatidlel paciente, las inflexiones verticales

ascendentes son movimientos de mirada y los desotasdparpadeos.

Los parametros de fiabilidad (PF) nos informanreda cooperacion del paciente durante el

examen y la validez del resultado:
-Pérdidas de fijacion (PF): Ocurre cuando se pitasel estimulo sobre la mancha ciega y el
paciente asume que lo ve.
-Falsos positivos (FP): Se determinan cuando elepte pulsa el mando a un estimulo no
mostrado. Un nimero elevado indica mala comprersiénsiedad al responder.
-Falsos negativos (FN): Se determinan cuando @gepta un estimulo de 9 dB o mas brillante
qgue el umbral sobre un punto ya examinado y elepte no responde. Un valor elevado
indica fatiga y desatencién
Estos parametros van ligados con unos limitesldeattia expresados en tanto por ciento (%).
Si se sobrepasa del 20 % con FP y FN y un 30 %aopérdidas de fijacion no se puede
considerar valida la prueba (Harrington y Drake93)9.Cuando menor sean estos indices mas

fiable es la prueba, por lo tanto son muy impogsnt

4.4. Vision periférica
La retina es la estructura anatémica fotosensibke tgaducira la informacion luminosa en
informacion bioeléctrica. Anatomicamente la foveala zona donde la resolucion visual es
mayor y su espesor estd formado so6lo por conossyn8aleos. Esta zona corresponde a la
vision central, muy importante para todas las aldiles de la vida, la mayoria de las
correcciones visuales son focalizadas en este ejereffaccion. La visibn periférica
correspondera al resto de la retina. Aunque forpzate del mismo tejido anatomico, la vision
central y la visidn periférica tienen diferenciagnfficativas en cuanto a funcionalidad. La
vision central proporciona la maxima agudeza visyaun sentido cromatico exacto ,
disminuyendo hacia la periferia. Sin embargo, Eowi periférica es especialmente sensible a
los desplazamientos, siendo su funcién mas carstitarla deteccion de movimiento (Quevedo

y Solé, 2007) por este motivo es muy importanta padeporte.

M p M . : . , .
Figura 25. Regiones de la retina configuradas segun
M las células magnocelulares y parvocelulaezgaido
de Hussey E [1999]. Use of visual flicker in renatidin of
M intermittent central supression suggest regionttineof vision.
Journal of BehavioralOptometrd0:3-11.
P ]
- M
M M
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La informacién visual aporta datos acerca de ldcfimsy el movimiento de la cabeza con
respecto a los objetos del entorno y es una fudmteferencia para la adecuada percepcion de
la verticalidad. Se necesita tanto la vision foveaino la periférica, aunque para el control
postural esta Ultima parece la mas importante (Rani®érez, 2004). Se ha visto que el
fendmeno de amontonamiento es debido a la visidfépea (Yeotikar et al, 2011) siendo
probable que el sistema magnocelular esté impliesdeste proceso anomalo de la vision. En
un estudio reciente demostraron que la visibn dkcénes quien modula y procesa las

informaciones de las expresiones faciales de temdas personas (Rigoulot et al, 2011).
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Parte Il
5. Hipotesis y Objetivos
5.1. Objetivo general

Analizar si la terapia con el Translid Binoculatelractor (TBI) mejora la percepcion de la

forma y la vision periférica durante 3 meses dapi@ren pacientes ambliopes refractivos.
5.2. Objetivos especificos

Evaluar la agudeza visual en un grupo de amblimgiegctivos y valorar si existe una diferencia

estadistica en las medidas en el grupo controbyuglo clinico en un mismo rango de tiempo.
Evaluar la sensibilidad al contraste en un grupardbliopes refractivos y valorar si existe una
diferencia estadistica en las medidas en el groptra y el grupo clinico en un mismo rango
de tiempo.

Evaluar la visién periférica en un grupo de ami@®pefractivos y valorar si existe una
diferencia estadistica en las medidas en el groptral y el grupo clinico en un mismo rango
de tiempo.

5.3. Hipétesis

La hipotesis de este trabajo que verificaremoa\&# de este estudio puede ser:

"Las personas de cualquier edad afectadas con amiblirefractiva mejoran la agudeza visual,
sensibilidad al contraste y visidn periférica aués de la estimulacion neuro-sensorial con el

Translid Binocular Interactor"
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6. Originalidad e interés cientifico y clinico detrabajo

La ambliopia tradicionalmente se ha tratado corodas de oclusién junto a la prescripcion de
la mejor correccidn posible. Debe tenerse en cuprggeste método de terapia lleva haciéndose
desde el siglo XVIII, exactamente desde el tra@@ldcConde de Buffon, George-Louis Leclerc,
en el 1743 de ldDissertation sur les causes du Strabism@&tro aspecto importante en el
tratamiento de la ambliopia es la regla generajudese puede tratar hasta los 6-7 afios como
maximo ya que los mecanismos de plasticidad viso@iden su mejora. Este trabajo pretende
sentar la base actual en neurociencia y fisiolalgidos mecanismos de plasticidad visual y
tratamientos en ambliopia actuales que se estzantie a cabo. De esta forma se rompe con la
clasica frase de que un chico/a con ambliopia igue tL5 afios no se puede tratar y que no hay

remedio de mejora para su condicion.

Del mismo modo, se exponen trabajos actuales sdboeus fisioldgico de la supresion y las
areas corticales afectadas por esta condicion.tigdtajo quiere mostrar un tipo de terapia que
se basa en estimulacién neuro-sensorial amplificdadinapsis y la conexion a origen cortical
mediante flashes de luz a una frecuencia de 1(Qpktxianadamente. Clinicamente hay libros y
trabajos sobre estimulacion con luz ritmica durantetas fases de la terapia visual (Griffin y
Grishman, 2002; Getz, 1955; Helveston, Manthey lis E1981) pero esta técnica no es muy
conocida dentro del ambito optométrico, siendo ngasocida para los optometristas

conductuales.

Atendiendo el hecho de que no hay precedentes dstudio de estas caracteristicas en nuestro
pais, y debido a la poblacion afectada de amblifipfgo nifios como adultos),en este trabajo
pretendemos determinar si la agudeza visual, lsilskdad al contraste y la vision periférica
aumentan con la terapia con el Translid Binoculéerbictor (TBI) en ambliopes refractivos en

sujetos de todas las edades.
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7. Método experimental

7.1. Sujetos

Los sujetos de esta investigacion fueron paciexdersambliopia refractiva entre ellos nifios/as y
adultos que acudian a las visitas en el Centroddsitario de la Visién (CUV), usuarios de
establecimientos de Optica, estudiantes primamasgcundaria captados mediante chequeos
visuales en escuelas de primaria y secundariatudiastes de la Escuela Universitaria de
Optica y Optometria de Terrassa (EUOOT). En totphBicipantes que constituyen el grupo

clinico y 6 que corresponden al grupo control. d&altse obtuvo una participacion del 70%.

7.1.1 Criterios de inclusion /exclusion
Los participantes debian cumplir las siguientesimmones:
-No presentar ninguna patologia ocular, ni haleadollado una ambliopia a causa de una
patologia.

-No presentar estrabismo, fijacion excéntricamwespondencia anémala.

7.1.2. Proceso de seleccion de la muestra
Para obtener la muestra, se hizo una busquedaveesat recursos donde poder obtener los
participantes. Algunos pacientes se obtuvieronasnvisitas del Centro Universitario de la
Vision (CUV) de Terrassa, donde los que presentabasiopia se les referia y se comentaba la
posibilidad de participar en un estudio sobre Igomede la vision mediante estimulacion
neuro-sensorial. Algunos provienen del centro dee@&anza primaria y secundaria el CIM de
Terrassa (Catalufia) donde se hicieron chequeosletspara captar voluntarios para el estudio,
otros se remitian siendo usuarios de estableciosedé Optica donde el optometrista que
trabaja tiene contacto con el autor y otros sondéstites de la Escuela Universitaria de Optica
y Optometria de Terrassa (EUOOT). A todos los @sados se les dio un documento
informativo tanto del propdsito del estudio coms tandiciones y duracién de las pruebas a
realizar (Anexo I). También se les pidié que resleran a un cuestionario (Anexo Il) para
seleccionar los participantes de acuerdo con ldsrios establecidos. Los que aceptaban
participar en el estudio fue seguida la declaracdign Helskinki donde se les dio un
consentimiento informado del propdsito del estudiés, condiciones y la duracion de las
pruebas a realizar (Anexo Il y IV). Se presentanartotal de 20 voluntarios y se excluyeron 3
por no cumplir los requisitos de criterios de isaghm y 3 que abandonaron el estudio por

problemas de disponibilidad quedando un total dpatdcipantes para el estudio.
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Participantes

Interesados en un inicio 20
Abandonamiento por indisponibilidad -3
Excluidos por no superar los criterios -3
Total participantes 14
Porcentaje participacion 70%

Tabla 4. Seleccion de los participantes del estudio
7.1.3. Caracteristicas de la muestra
El estudio abarca edades comprendidas entre 4a§id& El grupo clinico (n=8) esta formado
por 5 sujetos de género femenino y 3 masculinoettatdes comprendidas de 8 a 45 afios. El
grupo control (n=6) esta formado por 2 sujetos éleego femenino y 4 masculino con edades
comprendidas de 9 a 30 afios. Esta muestra deseg® que nos ha delimitado el tamafio de
la muestra. Somos conscientes que seria oportaao llemisma proporcién de sujetos de sexo
masculino y femenino junto a un valor mas elevaglondestra, pero resulta muy dificil ya que

la poblacién ambliope es muy reducida y mas alrpoometerse en el estudio.

Grupo Clinico ( Grupo control (n=6)

Nombre Edad Sexo Nombre Edad Sexo
M.P 45 F|JA 30 F
AM 14 F|AS 23 M
M.B 17 M | N.O 9 F
P.C 7 M| LV 20 M
E.N 9 F| DM 24 M
M.Be 8 M| AA 14 M
N.L 8 F

A.O 8 F

Tabla 5. Participantes en el estudio

7.2. Disefo del estudio

El estudio realizado es del tipo experimental, tainal y prospectivo, con grupo control
representado por ambliopes refractivos de todasdades. Durante el estudio se realizaron 3
medidas quincenales principales que fueron lagims independientes en el inicio del estudio:
- Agudeza Visual
- Sensibilidad al contraste

- Perimetria

Al final de la terapia de 3 meses de duracion ladables dependientes se analizaron y

compararon mediante un andlisis estadistico paseredr el efecto del tratamiento en el grupo

clinico sobre el control.
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En la siguiente tabla aparece el desarrollo tenhpigalas actividades realizadas para este
trabajo:

2010 2011

PROYECTO DE TRABAJO FINAL DEI=SZY VA IS A S ONDEFMAMJ J
MASTER

Busqueda bibliografica

BuUsqueda sujetos para el estudio

Elaboracion de los cuestionarios

Toma de medidas

Anélisis de los resultados

Elaboracion de la Memoria

Tabla 6. Desarrollo temporal de las actividades.

7.3. Instrumentos y material

Para realizar las medidas se utilizaron 3 instraaseprincipalmente, el optotipo tipo Bailey-
Love para la medida de la agudeza visual, el tessethsibilidad al contraste CSV-1000 de
VectorVisiom y el campimetro automatizado Humphrey analyzer #IFA50-1737. Para
obtener las medidas de la agudeza visual se masttadptotipo completo hasta el maximo de
letra mas pequefia que visualizase a 4 m. Paralaaeion de la sensibilidad al contraste el test
CSV-1000 obtiene la calidad de vision en distifitasuencias espaciales (3, 6, 12y 18 ¢/g) a la
distancia de 3 m. Para la medida de la vision ¢rcd se ha utilizado el Humphrey Field
analyzer HFA-II 750-1737 series de Carl Zeiss®. sIste en una cupula hemiesférica en el
cual se va proyectando los estimulos en cualquietopy el paciente tiene que ir pulsando un
mando que transmitira la informacion visual a digiSe ha utilizado la prueba umbral 60-4
periférico con estimulo Ill, Blanco, fondo de 3ASB y estrategia SITA-Standard. Este tipo de
perimetria evalla un campo de vision muy eleva@8) @ue, en nuestro caso, utilizaremos para
evaluar y monitorizar la vision periférica duraetecurso del tratamiento junto a la sensibilidad
retiniana en dB de 60 puntos de medida. Debidoeaegta prueba los sujetos debian cumplir
unos requisitos de atencion y motivacion, solowsdiggon hacer perimetrias a 6 personas (3 del
grupo clinico y 3 del grupo control).

Figura 26. Material basico utilizado
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7.4. Condiciones del entorno

Toda la parte clinica del estudio fue realizadéasmlependencias del Centro Universitario de la
Vision (CUV) de Terrassa. La sala donde se obtawidas medida de agudeza visual y
sensibilidad al contraste presentaba las siguieatesteristicas:

¢ [luminacion:

Valor medio + desviacién estandar: 550, 30 lux
Valor maximo: 900 lux
Valor minimo: 200 lux

e Temperatura:

Valor medio + desviacién estandar: 23,50 + 0G0
Valor maximo: 26 °C
Valor minimo: 23,4 °C

* Humedad relativa:

Valor medio + desviacion estandar: 35,4 + 0,40 %
Valor maximo: 40 %
Valor minimo: 35 %

7.5. Protocolo de medida

A continuacion se expone el protocolo seguido peafizar las pruebas de cada sujeto de forma
individualizada. Los participantes que aceptaratigipar en el estudio tras la seleccion previa
realizada en el colegio y descrita en los apartgmoticipantes, acudieron en un horario
convenido por el autor, por ellos y por las instaiaes del CUV. Las pruebas se realizaron en
una consulta optométrica que constaba de un gebynata sala contigua. Los datos personales
se trataron de forma andnima, ya que los objetil@sproyecto no implicaban relacionar los
resultados con una persona en particular. En hagpa visita se realizaron las pruebas descritas
a continuacion y que permitian incluir o no lostiggrantes en el estudio, tanto del grupo
clinico como el control. Si el sujeto cumplia logezios de inclusidén para ser asignado a uno de
los grupos se continuaba con el resto de pruebssudiar.

Cada quince dias se repitieron las medidas enuglogestudio con tratamiento y el grupo
estudio con tratamiento placebo hasta los 3 mesdsi@cion. La inclusion de los sujetos en los

grupos control o experimental era al azar.

7.5.1. Medida inicial

En la cita para realizar la medida inicial los tagemayores de edad o los padres de los nifios
firmaron el consentimiento informado (Anexo IlI-I\y se evaluaron las caracteristicas
optométricas para decidir la inclusion en la inigestion segun los criterios establecido en el
apartado "participantes”. Las pruebas fueron tagemtes:

- La historia clinica que constaba de preguntaesreafes a: datos personales, historia ocular,

historia médica, historia del desarrollo, examexrgeriores e historia educacional.
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-Agudeza visual de lejos monocular y binocular raptdi el optotipo tipo Bailey-Love situado a
4 m (distancia disefio del test).

- Sensibilidad al contraste monocular y binoculadiante el test CSV-1000 situado a 3m.
-Cover Test de lejos y de cerca para descartablpesestrabismos.

-Retinoscopia estatica (retinoscopio Welch Allymeglas de retinoscopia, examen subjetivo
para valorar el posible error refractivo.

-Oftalmoscopia para evaluar la fijacion excéntsica fondo de ojo.

-Perimetria automatizada en los sujetos que poagamantar la atencion y la fijacion, esta
prueba estaba condicionada segun la edad que {aesen

Si los sujetos cumplian los criterios de inclusién,la misma sesion se realizaban las medida
clinicas. Las primeras sesiones duraban aproximaat@nilh y 15 minutos aproximadamente
para cada sujeto.

7.5.2. Medidas de seguimiento

En las visitas quincenales (cada 15 dias), se &valunuevamente la agudeza visual de lejos ,
la sensibilidad al contraste y la perimetria dedos o0jos respectivamente. La perimetria se
realizaba solo si los sujetos podian aguantar lghar dado que se necesita que se preste
atencion, concentracion y colaboracion duranteiempo de aproximadamente 7 minutos por
ojo. Primero se media la agudeza visual, seguidtadeensibilidad al contraste y finalmente se
terminaba con la perimetria, con que las visitamaguales duraban aproximadamente 30
minutos. Para la fiabilidad de la perimetria seaslalms siguientes limites de tolerancia en los
indices de fiabilidad (Peris y Borras, 2002):

-Pérdidas de fijacion >20%

-Falsos positivos >33%

-Falsos negativos > 33 %

7.6. Protocolo de terapia en el grupo clinico

Los sujetos incluidos dentro del grupo clinico es éntregaba el TBI junto a una hoja de
instrucciones del funcionamiento del aparato (An&jo Se les informaba que hicieran 30

minutos seguidos diarios de estimulacién a osdodss los dias.

7.7. Protocolo de terapia en el grupo control

Los sujetos incluidos dentro del grupo controlesedntregaba unas cartas de Hart junto a una
hoja de instrucciones de la realizacion de la tar@dnexo VI). Se les informaba que hicieran 5

minuto diarios el ejercicio monocular o binoculagén el caso de afectacién de la ambliopia
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7.8. Analisis estadistico

El célculo y andlisis estadistico fueron realizados el software SPSS para Windows version

19.00 y el software Microsoft Excel para Mac OS-efsién 2008.

Se calculé el valor medio y la desviacion estamigala medida inicial y las medidas obtenidas
en la 3a visita y 6a visita, que corresponde apragamente a la mitad y final de la terapia de
los dos grupos de estudio de 3 meses de duracailia @edida representa la media aritmética

de cada variable, representada por la siguienteulér

n

Para valorar las diferencias entre la medida ihicia realizada a la 3a y 6a visita se aplico la
"t" de Student para datos pareados tanto en ebgroptrol (terapia con cartas de Hart) como el
clinico (terapia con el TBI) para las variables atpideza visual de cada ojo, variables de
sensibilidad al contraste de cada frecuencia (ACB;, D) y variables de los cuadrantes del
campo visual, divididos en Nasal Superior (NS),a\l#&sferior (NI), Temporal Superior (TS) y

Temporal Inferior (TI).

Para valorar el efecto del tratamiento con el T@ire todas las variables también se calcularon
los incrementos relativos obtenidos tanto parawgdaclinico como en el control.

Las diferencias se consideraron estadisticamegméisativas cuando el p-valor fue inferior de

0,05.

Las figuras se realizaron con el programa MicroBaftel para Mac OS-X version 2008.
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Parte Il

8. Resultados

8.1. Descripcion de la muestr.
En esta primera parte se describe las caractedsie la muestra, en sexo y edad, de los st
gue participaron en el estuc

Grupo Clinico

50

40

30

B Masculino

Edad

20

B Femenino
10 -

Sujetos

Figura 27. Distribucion grupo clinico

Grupo Control
50

40

30

B Masculino

Edad

20 -

B Femenino
10 -

Sujetos

Figura 28. Distribucion grupo control

En la Figura 27 sealescrib que el grupo cliniceesta formado por un 37,5 % de gér
masculino y un 62,5 % del género femer

En la Figura 28 selescribe que el grupo control esta formado por 617 66 de géner
masculino y un 33,3 % del femeni Dadb el tipo de estudio, la edad no era un facto

criterio de exclusion con que tenemos una varialigrande en el estuc
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8.2. Agudeza Visual

A continuacion se presentan los resultados obterddda agudeza visual entre los dos grupos
comparando los resultados.

Los valores de agudeza visual se presentan péotaktle la muestra tanto en el grupo clinico
como en el grupo control.

Para cada variable se comparo la medida inicialngdlizada en la tercera y Gltima visita. Para
valorar las diferencias entre la medida iniciahyéalizada en la 3a, en cada variable estudiada
se aplico la "t" de Student para datos pareadds &mel grupo clinico como el control. Para
valorar el incremento relativo para cada variabl@d del grupo clinico como el control se
calcul6 teniendo en cuenta la medida inicial ydalizada en la 3a visita segun la siguiente

ecuacion expresado en porcentaje (%):

%= (XMedidanicia-XMedidasz, visid XMedidas, visity X 100

Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 32 yisita p Inicial 32 visita p
Media+ DE +0,07 +0,07 +0,02 +0,02
0D 0,115 0,066 0,048 0,045 0,044 0,363
0l 0,099 0,044 0,063 0,037 0,036 0,363
AV Incremento
Relativo
0D 42,6 % 0,1%
0l 55,5% 0,1%

Tabla 7. Medias y desviacion estandar de la agudeza visuatremento relativo en los 2

grupos de la medida inicial y la realizada en li8&a. Unidades: Agudeza visual en LogMar.

Para cada variable se comparé la medida inicial npdlizada en la tercera visita. En el grupo
clinico se encontr6 una mejoria estadisticamerggifigiativa entre la medida inicial y la
realizada en la 3a visita (aproximadamente al cbd5 dias, que corresponde a un total de
22,5 horas de terapia con el TBI). Las medidasadeajudezas visuales de los ojos izquierdos
no llega a ser significativas en este rango depieral contrario de las del ojo derecho.

En el grupo control no se encontrd una diferenigiaificativa entre las medias de cada variable.
Se compard el incremente relativo alcanzado pgrugdo clinico y control y se observa que en
el grupo clinico hay un aumento aproximadamentes@ed de la vision al contrario del grupo
control.

De la misma forma también se siguié el mismo patode andlisis estadistico comparando los

valores de la primera y la Ultima visita (sextajtoapara el grupo clinico como el control. De
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este modo se obtiene otra tabla (Tabla 7) conrtgaoacion estadistica entre la primvisita y

la dltima tanto para gjrupo clinico como el contr.
Para valorar el incremento relativo para cada blitanto del grupo clinico como el control

calcul6 teniendo en cuenta la medida inicial ydalizada en la 6a visita segun la siguit

ecuacion expresado en porcentaje

0/0:( Medidaqicial' Medidaﬁavisitz/ Medidaﬁavisitg x 100

Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 62 visita p Inicial 62 visita p
Mediat DE +0,07 +0,02 +0,02 +0,02
0D 0,115 0,028 0,037 0,045 0,044 0,177
0l 0,099 0,010 0,061 0,037 0,036 0,363
AV Incremento
Relativo
0D 75,65% 0,1%
0l 90% 0,1%

Tabla 8. Medias y desviacion estdndar de la agudeza visuatremento relativo en los

grupos de la medida rial y la realizada en la 6a visita. Unidades: Agpalvisual en LogMe

Mediante la t de Student para datos pareados se corgpargdida inicial y la medida realiza
6a visita. En ste caso, las agudezas visu llegan a ser estadisticamente significar en el
ojo derecho al carario de la del grupo contr con que se pueadirmar gue el tratamiento ct
el TBI tiene un efectade mejora en la agudeza vis. El ojo izquierdo no llega a s
significativo.

Se muestran dos graficas comparative evoluciéon de la agudeza visual en uno de los |
del grupo clinico y uno dejrupo control donde se observa que la curva vaediegrdo en €

grupo clinico (mejora de la AV en LogMar) a difecende la del grupo contr

0/4 \ 0,4
= 0,3 = 03
[} © ’
9 0,2 \\ , 9 0,2 —e—0l
g ——0D/0l g = T v =
z 01 \ Z 01 — 0D
0 T T T T T 1 0 T T T T T 1
1 2 3 4 5 6 1 2 3 4 5 6
Visitas Visitas

Graficas 1y 2.Evolucién temporal de la agudeza visual en 2 ssijetm ambliopia binocule

La grafica ded izquierda corresponde al del grupo clinico y@eleecha el grupo contr
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8.3. Sensibilidad al contraste

Los valores de sensibilidad al contraste se prasqydra el total de la muestra tanto en el grupo
clinico como en el grupo control.

Para cada variable, que corresponde a las freasenel test CSV-1000 (A, B, C y D) se
comparo la medida inicial y la realizada en lageagy Ultima visita. Para valorar las diferencias
entre la medida inicial y la realizada en la 3&aj®n cada variable estudiada se aplico la "t" de
Student para datos pareados tanto en el grupocalioomo el control. Para valorar el
incremento relativo para cada variable tanto depgrclinico como el control se calculo

teniendo en cuenta la medida inicial y la realizawlda 3a visita .

Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 32 yisita p Inicial 32 visita p

Media+ DE | A+1,1 | B+1,1 | C+1,2 | D#1 | A+0,4 | B+1,3 | C+1,3 | D208 |
0D
A 3,25 4,87 0,06 5,83 6 0,363
B 3,25 4,63 0,014 4,17 4,17 1
C 2,75 3,85 0,038 2,83 3,33 0,415
D 1,25 2,87 0,003 3 3,33 0,363
Incremento
Relativo
A 33,26% 2,83%
B 29,80% 0%
C 28,57% 15%

SC D 56,44% 9,9 %
Mediax DE | A#0,5 | B+13 [ C+1 [ D#1 | A* | B£0,5 | C£0,8 | D0,7 |
0]
A 3,5 4 0,516 5 5 *
B 2,87 4,25 0,014 3 3,67 0,25
C 1,87 3 0,008 2,83 3,33 0,203
D 1,25 2 0,08 2 2,83 0,611
Incremento
Relativo
A 12,5% 0%
B 32,47% 18,25%
C 37,6% 15%
D 37,5% 29,3%

Tabla 9. Medias y desviacion estandar de la sensibilidatbatraste e incremento relativo en
los 2 grupos de la medida inicial y la realizaddaeBa visita. Unidades: Numericas (Filas test
CSV-1000)

Para cada variable se comparé la medida inicial nedlizada en la tercera visita. En el grupo

clinico se encontré una mejoria estadisticamergrifgiativa entre la medida inicial y la
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realizada en la 3a visita (aproximadamente al cbd5 dias, que corresponde a un total de
22,5 horas de terapia con el TBI). Las medidasladgensibilidad al contraste mejora en la
mayoria de frecuencias espaciales del test, menfig IA y D de las medidas relativas a los
ojos izquierdos y la A de los ojos derechos.

En el grupo control no se encontré una diferengiaificativa entre las medias de cada variable.
Se comparé el incremente relativo alcanzado pgruwgdo clinico y control y se observa que en
el grupo clinico hay un aumento aproximadamente 3%I% entre todas las variables al
contrario del grupo control.

Existen algunas medidas en que el programa SP8® @ informacion de las variables, se ha

marcado con un asterisco (*), en estas variablésmpwvariacion temporal.

Se muestran 2 gréaficas comparativas de la evolwBda sensibilidad al contraste en uno de los
sujetos del grupo clinico y uno del grupo contmhde se observa que la curva de la funcion al

contraste va creciendo en el grupo clinico a difgieede la del grupo control:

5@ s@
5@ @

®) }eor100 Je0r100
3@
® © ® © @
L) 1@
. © ®
] ? Fy3 1y 2 : ¥l 1%

Graficas 3 y 4. Evolucion temporal de la funcion al contraste adeojo en 2 sujetos con
ambliopia binocular (color negro primera visitaojorla ultima). La gréfica de la izquierda

corresponde al del grupo clinico y la derecha dgbg control.

De la misma forma también se sigui6 el mismo patode andlisis estadistico comparando los
valores de la primera visita y la Ultima visitax{sg tanto para el grupo clinico como el control.

De este modo se obtiene otra tabla (Tabla 9) caotaparacion estadistica entre la primera
visita y la dltima visita tanto para el grupo dalimicomo el control siguiendo los mismos

protocolos de andlisis descritos anteriormente.

Para valorar el incremento relativo para cada bbitanto del grupo clinico como el control se

calculo teniendo en cuenta la medida inicial yel@izada en la 6a visita .
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Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 62 visita p Inicial 62 visita p
Mediat DE | A#1,6 | B£1,8 | Cx14 | D1 | A+04 | B* | C+1,3 [ D13
0D
A 3,25 6,12 0,01 5,83 7,1 0,363
B 3,25 6 0,04 4,17 4,17 *

C 2,75 4,87 0,04 2,83 3 0,793
D 1,25 4,75 p<0,0 3 31 0,771
01

Incremento
Relativo
A 46,89% 17,8%
B 45,83% 0%
SC C 43,53% 5,7%
D 73,68% 3,3%
Mediat DE | A%0,5 | B+1,3 [ C+1 | D#1 | A* [ Bx0,5 | C£0,8 | D+0,7 |
0l
A 35 6,25 0,001 5 5 *
B 2,87 5,25 0,018 3 3,83 0,412
C 1,87 4,37 0,001 2,83 3 0,363
D 1,25 3,87 0,001 2 2,7 0,741
Incremento
Relativo
A 44% 0%
B 45,3% 21,67%
C 57,2% 5,6%
D 67,7% 259%

Tabla 10. Medias y desviacion estandar de la sensibilidambairaste e incremento relativo en

los 2 grupos de la medida inicial y la realizaddaefia visita. Unidades: Numericas (Filas test

CSV-1000)

Mediante la t de Student para datos pareados sgacérta medida inicial y la medida realizada
a los 3 meses para todas las variables de sedaiitil contraste tanto para el grupo clinico
como el control. En el grupo clinico existe unagihcia estadisticamente significativa en todas
las frecuencias del test CSV-1000 indicando un atmnde toda la curva de sensibilidad al

contraste. En el grupo control no se encontr6 magiliferencia estadisticamente significativa.

El valor del incremento relativo en el grupo clin&s més elevado que en el grupo control.
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8.4. Vision periférica

Para cada variable, que corresponde a cada cuadtaintampo visual periférico, dividido en
Nasal Superior, Nasal Inferior, Temporal SuperioFgmporal Inferior se compar6 la medida
inicial y la realizada en la tercera y ultima \asiPara valorar las diferencias entre la medida
inicial y la realizada en la 3a visita, en cadaalde estudiada se aplico la "t" de Student para
datos pareados tanto en el grupo clinico como mfralo Para valorar el incremento relativo
para cada variable tanto del grupo clinico comaoagitrol se calculé teniendo en cuenta la

medida inicial y la realizada en la 3a visita

Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 32 yisita p Inicial 32 visita p

Mediaz DE | 1#36,7 | 2#36,8 | 3544 | 4123 | 1323 | 2¢71,6 | 3+23,4 | 42168

AO

QNS(1) 222,3 258,3 0,059 252,6 253 0,185

QNI(2) 264,1 279,3 0,360 274,6 256,8 0,569

QTS(3) 266,5 315,6 0,078 320,8 3371 0,149
cv QTI(4) 393,5 411,1 0,017 425,6 430 0,557

Incremento

Relativo

QNS 13,94% 0,158%

QNI 5,45% -6,93%

QTS 15,57% 4,83%

QTI 4,31% 1,02%

Tabla 11. Medias y desviacion estandar de la vision perié&gdncremento relativo en los 2

grupos de la medida inicial y la realizada en |&i8&a. Unidades: dB

En el grupo clinico se encontr6 una mejora esiadisente significativa solo en el cuadrante
temporal inferior. En el grupo control no se obtumtnguna mejora estadisticamente
significativa. En los valores de incremento relatise observa que hay un aumento de
sensibilidad periférica en todos los cuadrantesnggricos.

El incremento relativo es mas elevado en los cudesaNS y TS, estos datos concuerdan con el
mapa de grises que se observa un escotoma contas &mbliopes tratados que, a través de la
terapia con TBI, va decreciendo en funcién del ieral contrario del grupo control (Figura
29).
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Figura 29. Mapa de grises de las perimetrias en un sujetgrdgb clinico (superior) y grupo control (infedioSe observa la mejora del escotoma superior en el

sujeto del grupo clinico a diferencia del grupotoan
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Siguiendo el mismo procedimiento, se compararonvéderes de la primera y ultima visita

(sexta) tanto para el grupo clinico como el contbs este modo se obtiene otra tabla (Tabla

11) con la comparacion estadistica entre la priméaalltima visita tanto para el grupo clinico

como el control siguiendo los mismos protocolos@isis descritos anteriormente.

Para valorar el incremento relativo para cada bbgitanto del grupo clinico como el control se

calcul6 teniendo en cuenta la medida inicial yellizada en la 6a visita.

Grupo Clinico (n=8) Grupo Control (n=6)
Variables Inicial 62 visita p Inicial 62 visita p

Media+ DE | 12677 | 2315 | 3+80,5 | 4#36,7 | 1#323 | 2471,6 | 3+234 | 42168

AO

QNS(1) 222,3 322 0,015 252,6 275,8 0,134

QNI(2) 264,1 313,6 0,012 274,6 274,17 | 0,982

QTS(3) 266,5 374,6 0,022 320,8 333,5 0,473
cV QTI(4) 393,5 445,5 0,018 425,6 417,3 0,645

Increment

o Relativo

QNS 30,96% 8,41%

QNI 15,78% -0,15%

QTS 28,85% 3,8%

QTI 11,6% -1,98%

Tabla 12. Medias y desviacion estandar de la vision pedéég incremento relativo en los 2

grupos de la medida inicial y la realizada en lai6da. Unidades: dB.

Mediante la t de Student para datos pareados spacdrta medida inicial y la medida realizada
a los 3 meses para todas las variables de sedaditetiniana periférica tanto para el grupo
clinico como el control. En el grupo clinico existea diferencia estadisticamente significativa
en todos los cuadrantes indicando un aumento earsibilidad de la vision periférica. En el
grupo control no se encontré ninguna diferenciaddsticamente significativa. EIl valor del

incremento relativo en el grupo clinico es masadewque en el grupo control.
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0. Discusioén

Vistos los resultados del aumento de la agudezaalyisensibilidad al contraste y vision

periférica durante la terapia con el TBI, a corditian se pasa a su valoracion y discusion con
los resultados publicados por otros autores ertiéelaa los objetivos del presente estudio.
Aunque no se puede hacer una comparacion directaottos estudios porque no se ha
encontrado ninguno, se puede comparar con otragiestsobre el tratamiento general de la

ambliopia.

9.1. Agudeza Visual

Los valores de agudeza visual en vision lejana dasdal inicio y a los 6 meses fueron
significativamente diferentes en los ojos derectieslos sujetos, al contrario de los ojos
izquierdos. Esto puede ser a causa de que logsyjesentasen mas ambliopia del ojo derecho
que el izquierdo junto a que se tuviese una muesthacida para el analisis estadistico. Los
valores de agudeza visual que estaban disminuldo&i@ del tratamiento en el grupo control

no mostré una diferencia estadistica al cabo desm

Los incrementos relativos obtenidos por el grufpoiad presentaron diferencias ya en la mitad
de la terapia alrededor del 50%, lo que indica que&2,5 horas de terapia con el TBI ya se
obtienen medidas de incremento de la agudeza yisorala una mejora de 0,5 lineas LogMar.
El grupo clinico hubo una mejora de la agudezaalisle aproximadamente de 0,9 lineas

LogMar de media total en 45 horas de terapia con TB

En el grupo control el incremento es minimo (0,1 Mdicando que no hubo un cambio en la
medida de la agudeza visual durante este rangempd. En la Gltima medida, los valores de
incremento relativo del grupo clinico alcanzan 0n% de mejora de media, al contrario del
grupo control que se mantiene al 0,1 %, indicarnu® & TBI tiene un efecto sobre la agudeza
visual tanto en nifios como adultos. El tipo deiaisaéstadistico llevado a cabo en este estudio
no permite obtener la mejora de la agudeza viswralnte cada visita del tratamiento completo,

siendo el tamafio de la muestra el factor limitandlisis intra-sesion.

En un estudio se analiz6 el efecto del tratamiemtaliante atropina en la agudeza visual en
nifos y se encontré una mejora de 2,4 lineas Logat8 semanas, que corresponde a 18
gotas de atropina (Cotter el al, 2006) aunque @erté@ un 7% de efectos adversos oculares. No
se indica en ningun punto el efecto sobre la siidsitd al contraste y la vision periférica de
este tratamiento.
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El tratamiento con gafas también se ha estudiatkel¢Set al 2006) y se vio que, en sujetos
menores de 8 afios, el tratamiento de la anisonietogm gafas aumentaba la agudeza visual
aproximadamente un 40 % en 4 meses, aungque npa@&draingun dato sobre la sensibilidad al

contraste o vision periférica.

Los resultados de este tipo de estudios dependeamela variabilidad de la muestra, el tipo
de terapia que se lleva a cabo y el cumplimienfopdeiente, en general los estudios de
oclusion indican que se muestran efectivos paraliminacion de la ambliopia, con una

respuesta de aumento a los 3 meses de tratanilegemdo a una mejora de 0,1 lineas LogMar
en 120 horas (Simons, 2005), con una media de liree& LogMar durante 6 meses y una
mejora de un 63 a 83 % de incremento relativo lab ¢k 1 afio (Simons, 2005).

En el presente estudio el aumento seria equivatetd lineas LogMar durante 120 horas de

tratamiento del TBI, haciendo una extrapolaciétmaiica de los resultados.

Un estudio reciente (Evans et al, 2010) analizatdratamiento con luces intermitentes, aunque
no era el TBI, en adultos y se encontré un aumdatd linea logaritmica en 10 semanas de
tratamiento en todos los pacientes. En la linela terapia mediante el aprendizaje cognitivo o
"perceptual learning" que incide en que se puedatartta ambliopia en todas las edades, hay
estudios que indican un aumento de 2,5 lineasdngMambién un aumento significativo de la

funcién de sensibilidad al contraste después ded®nes de terapia (Evans et al, 2010).

Hay estudios sobre el tratamiento mediante oclusgin un estudio (Menon et al, 2008)
analizaron el tratamiento en ambliopes refractmosdades comprendidas de 8 a 20 afios y
aumentaron la agudeza visual 2,38 lineas LogMarahb de 6 meses aproximadamente de
oclusion todo el dia.

En adultos hay estudios que muestran mejoras @ed LogMar durante el tratamiento de 4
meses mediante citilcolina (Simons, 2005) aungqueetton regresiones al cabo de 6 meses de
dejar el tratamiento.

9.2. Sensibilidad al contraste

La sensibilidad al contraste en este estudio masirGumento de un 53.55 % de incremento
relativo durante 3 meses de tratamiento con el(@Blhoras de terapia) , mostrando mejoras ya
en la mitad del tratamiento. En la mitad de lajexr ya se observan incrementos relativos de
alrededor del 30 % en todas las frecuencias edpscimostrando mejoras significativamente

estadisticas en los 2 ojos en las frecuencias iegg@m8 y C, que corresponden a 6 y 12 c/g. Al
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cabo de 3 meses de tratamiento, 45 horas de tex@apiel TBI, todas las frecuencias espaciales
muestran mejoras estadisticamente significativas wwo incremento relativo del 53,55 % de

media aritmética.

En el grupo control no se presentaron diferenc&adésticamente significativas en ninguna
frecuencia del test. Los valores de increment@givels pueden ser a causa de la variabilidad de

la respuesta durante la prueba.

El tipo de analisis estadistico llevado a caboste estudio no permite obtener la mejora de la
agudeza visual durante cada visita del tratamieomopleto, siendo el tamafio de la muestra el

factor que limita un andlisis intra-sesion.

No debemos olvidar que en general, la oclusion radppagudeza visual pero no toda la curva
de sensibilidad al contraste (Polat, 2008). Enstlidio de (Menon et al, 2008) obtuvo una
mejora del 33 % de aumento de sensibilidad al astdral cabo de 6 meses de tratamiento de

oclusion total.

9.3. Visién periférica

Los métodos clasicos de tratamiento no indican iegim punto el aumento de la vision
periférica durante el estudio, con que creemosejuEBI tiene una ventaja en esta funcién
visual. Las medidas realizadas durante la mitadladderapia no presentan diferencias
significativas en los cuadrantes QNS, QNI, QTScaltrario del QTI que si se observa una
mejora. Los valores de incremento relativo indicanaumento sobre todo del QNS y QTS de
un 14 % de media, que concuerda con el tipo det@seoencontrado en la mayoria de
ambliopes que realizaron la perimetria y que derdatterapia con el TBI va disminuyendo

aumentando la sensibilidad en la visién periféiiimerementando el campo de vision.

Al cabo de 3 meses de tratamiento, que correspandé&rhoras de terapia con el TBI, todos los
cuadrantes presentan diferencias estadisticamgmiéicsitivas con incrementos relativos del
21,8 % de media aritmética. En el grupo controbeanuestra ningn cambio significativo en

ningun cuadrante ni incrementos significativos intgates.

Los incrementos relativos obtenidos pueden serusacae la variabilidad de la respuesta
durante las medidas. El tipo de analisis estadistétvado a cabo en este estudio no permite
obtener la mejora de la agudeza visual durante daida del tratamiento completo, siendo el

tamano de la muestra el factor que limita un aisédligra-sesion.
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En resumen, en este estudio hemos encontrado mejigr@ficativas en nifios y adultos, con
sujetos tanto del género femenino como masculimoetaiso de la terapia con TBI. En 22,5
horas de tratamiento continuado ya se muestranrasefie la agudeza visual y sensibilidad al

contraste.

Al cabo de 45 horas de tratamiento las mejoras isi@nv periférica ya son significativas
indicando que esta funcion visual tarda mas en sjormm Con la terapia TBI se evita la

oclusion, haciendo la terapia en casa y sin edes@rmacos.

Los resultados de este estudio se encuentran lémeta de tratamientos mediante oclusion y
penalizacion en la mejora de la agudeza visualngisidad al contraste, ya que estudios
directos sobre este tipo de terapia no se han #adon No hay evidencia de aumento de la

vision periférica mediante oclusién, penalizaciderapia visual.
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10. Conclusiones

Los datos obtenidos en el presenta trabajo, dassugion y su interpretacion en relacién a

aportaciones sobre el tema de investigacion, pueeeéucirse las siguientes conclusiones:

1. La agudeza visual mostré una mejoria estadisticamsignificativamente entre el grupo
clinico y grupo control mostrando que la terapia eb TBI aumenta la agudeza visual una
media de 0,9 lineas LogMar durante un tratamieatéslhoras en personas de todos los rangos
de edad.

2. La sensibilidad al contraste mostré una mejorgmicativa en todas las frecuencias
espaciales del test CSV-1000 (3, 6, 12 y 18 cigtaslb), mostrando que la terapia con el TBI
aumenta la sensibilidad al contraste consideralisamen varias frecuencias espaciales una
media de un 53,55% durante un tratamiento de 4&shen personas de todos los rangos de
edad.

3. La vision periférica, expresada en decibelios (dBpstr6 una mejoria estadisticamente
significativa en todos los cuadrantes del campaaljspero sobretodo en los cuadrantes
superiores, mostrando que la terapia con el TBlesuianla sensibilidad retiniana y la vision

periférica una media de un 21,8 % durante un trietabm de 45 horas en personas de todos los

rangos de edad.

4. El uso de las tablas de Hart utilizados en estidip mostrado no tener una mejoria
estadisticamente significativa en todas las vaalle agudeza visual, sensibilidad al contraste
y visién periférica, mostrando que puede ser um litegamiento placebo para controlar estas

variables.

5. El uso de la terapia con el TBlI muestra ventajeictitas y seguras respecto a los
tratamientos clasicos de oclusién para la ambliggffactiva. La mejora de la agudeza visual se
muestra equivalente a los resultados obtenidos ratantientos mediante oclusién. La
sensibilidad al contraste y vision periférica saesidera en ventaja respecto a los tratamientos

de oclusion y penalizacion.
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11. Limitaciones y perspectivas futuras

Los resultados obtenidos en este estudio se vedicdmmados por la muestra de sujetos. La
dificultad ha estado en encontrar participantes aumepliesen los criterios de inclusién y que
tuvieran el tiempo para venir cada 15 dias en aetr@dJniversitario de la Vision de Terrassa.
Una muestra mas grande tendria, en el andlisislisst®, menos ruido y una desviacion

estandar menos acusada.

Como todos los tipos de estudio en que las medidpendientes estan condicionadas por el
cumplimiento del paciente, este trabajo tambiéned&ner en cuenta que el tiempo de
cumplimiento de terapia (30 minutos diarios) edfagtor critico en las medidas clinicas y en
consecuencia, los resultados obtenidos, con guamin una variable no controlada en el

estudio pero que se ha tenido en cuenta durantedsss de terapia.

El disefio del estudio escogia los sujetos al gean el examinador sabia que tipo de terapia
seguia cada voluntario, con que el disefio de wliestioble ciego randomizado obtendria unas

medidas mas estrictas.

No se sabe si mediante este tipo de terapia puledeer regresiones en el tiempo de las

funciones visuales.

Los pacientes con fijacion excéntrica o correspoaideandémala no pueden usar este tipo de

terapia.

Seria interesante saber si, a través de la tecapidBl, se aumentan también otras habilidades

como la estereopsis, habilidades visuo-espaciabesnodacion y areas de percepcion visual.

Estas limitaciones nos llevan a plantearnos undiacijmn del trabajo incrementando la muestra
de voluntarios y elaborar un protocolo de actuagidmo a varias Clinicas 0 Mutuas para la
obtencion de una muestra mas elevada junto conavailas habilidades para saber si este tipo

de terapia tiene algun efecto positivo.
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Anexo I: Informacién para los voluntarios

Escola Universitaria d’Optica
‘ | Optometria de Terrassa

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA

ATescola d’Optica i d’Optometria s’esta
realitzant un estudi sobre la millora de la
funci6 visual en el tractament d’ambliopies
(ulls ganduls, “ojos vagos”)

Condicions de I'estudi

Si es decideix a participar, li demanarem que ompli un
questionari (el cual determinara si podem incluir-lo en
I'estudi) i li realitzarem un examen visual complert en la
primera visita. A partir d’aqui es seleccionara el tractament
més indicat segons el cas. Es realitzara controls visuals cada
15 dies durant 3 mesos en una hora i un dia que es concretara
en el Centre Universitari de la Visié (Passeig vint-i-dos de
juliol n2660 ,Terrassa).

Qualsevol interessat que sapiga que té ambliopia i vulgui
participar-hi enviar un e-mail amb el nom i I'edat a:
marcargiles@gmail.com

Risc que comporta el present estudi
En la nostra experiencia, no ha estat causat cap dany
significatiu en els procediments indicats.

Marc Argilés Sans
Tel: 636818571
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Anexo Il: Cuestionario para los voluntarios

Nom i Cognoms: Edat:
E-mail: Data:

EFICACIA DE L'ESTIMULACIO NEUROSENSORIAL EN AMBLIOP _IES

1. Indica aproximadament I’edat d’aparicié de ’ambliopia

2. Has estat tractat per millorar la AV (agudesa visual) de I'ull? Si es aixi indica
quin tipus de tractament vas seguir.

Oclusio de l'ull sa

Terapia visual

Operacio d’estrabisme

Ulleres o lents de contacte
Altres:

No he estat tractat d’ambliopia

3. (Només respon si la anterior pregunta ha estat positiva).Va funcionar el
tractament que vas seguir ?

Si, va millorar bastant I’'AV
No, em vaig quedar igual.
Bastant, no va augmentar molt pero si considerablement.

4. Presentes simptomes o tens atacs d’epilépsia?

Sovint
Mai

5. La pérdua de visié va ser deguda a una patologia ocular subjacent? (opacitats
en els medis, retina etc...)
Si
No
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Anexo lll: Consentimiento informado (menores de 1&fios)

Escola Universitaria d’Optica

| Optometria de Terrassa

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA

Carta de consentiment informat

N o T
PANEIMAIE T, ettt e e et e e et e e e e e amb
DN e , dono el meu consentiment a

que es realitzin uns examens visuals quinzenaloh@aint 3 mesos mentre estigui fent
la terapia TBI i dono per entés els procedimenigtiodes de la terapia.

Aquests examens visuals formen part d’'un treba#l tfu per objectiu la millora de
I'agudesa visual mitjangant I'estimulacié sensoeialambliopies. En tot cas, segons el
gue estableix l'article 7.6 de la Llei Organica Beotecci6 de Dades de Caracter
Personal, Llei 15/1999 de 13 de Desembre, lI'infemupie el tractament de les dades
personals per part de I'Escola Universitaria d'égti Optometria de Terrassa sera
especificament amb finalitatinitaria i docent

Signatura de consentiment
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Anexo IV: Consentimiento informado (mayores de 18f#0s)

Escola Universitaria d’Optica

| Optometria de Terrassa

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA

Carta de consentiment informat

c@MB DN , dono el meu
consentiment a que es realitzin uns examens vigpatzenalment durant 3 mesos

mentre estigui fent la terapia TBI i dono per ergés procediments i métodes de la
terapia.

Aquests examens visuals formen part d’'un trebadl tfi per objectiu la millora de

I'agudesa visual mitjancant I'estimulacié sensoealambliopies. En tot cas, segons el
gue estableix larticle 7.6 de la Llei Organica Beotecci6 de Dades de Caracter
Personal, Llei 15/1999 de 13 de Desembre, l'inferntpie el tractament de les dades

personals per part de I'Escola Universitaria d'cgti Optometria de Terrassa sera
especificament amb finalitaanitaria i docent

Signatura de consentiment
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Anexo V: Instrucciones TBI

Controlar el temps, 30 minuts al dia.
Es preferible que es faci a les fosques.

Es pot fer estirat al llit, al sofa etc...

W o

Ha de ser seguit, no es poden fer séries de 10 min-descans-10 min-descans

etc.

o1

Intentar que les bombetes estiguin centrades als ulls durant tota la terapia.

6. Intentar no dormir-se, simplement pel fet que es pot allargar el temps de
terapia, encara que si us poseu un despertador al cap de 30 minuts no passa
res, podeu dormir.

7. Si s'espatlla alguna bombeta, truqueu i us la enviarem per correu o en una
visita al CUV de Terrassa us donarem el recanvi.

8. Recordeu que el TBI té una bateria, no cal que estigui sempre conectat a la
corrent, es com un movil. Es recomana que avang de comengar la primera
sesio, es deixi carregar unes 5 hores avang.

9. Per als nens petits, feu-li mentre dormi si resulta molt complicat quan esta

despert, aguanteu vosaltresles bombetes damunt els ulls, anims.

10. No toqueu la rodeta blanca de la tapa del TBI.

Recordeu que es una terapia, s'ha de fer cada dia per aconseguir I'efecte de millora de la visié.
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Anexo VI: Instrucciones tablas de Hart

Els exercicis es faran durant aproximadament 5 minuts diaris. Es realitzara terapia
visual de flexibilitat acomodativa lluny/prop amb les taules de Hart. Sha de
realitzar la proba monocular (un ull tapat):
1. Acostar la tarjeta de Hart2 tant aprop dels ulls fins comengar a veure
borrosses les lletres.
2. Mirar la carta Hartl de lluny situada a uns 5 metres i veure nitides les
lletres
3. Repetir pasos (1) i (2) unes 10 vegades per ull.

La finalitat es aconseguir posar-se lo més lluny possible la carta Hartl i el més
proper la Hart2.
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