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CALIDAD OPTICA OCULAR EN PACIENTES AFECTADOS DE
DEGENERACION MACULAR ASOCIADA A LA EDAD

RESUMEN EN CASTELLANO

El propdsito de este trabajo es evaluar los cambios en la calidad dptica ocular en pacientes
afectados de diferentes tipos de degeneracidon macular asociada a la edad (DMAE).

El estudio se ha llevado a cabo en 45 pacientes, de los cuales se han medido 86 ojos. De esta
muestra de sujetos se cred un grupo control con 18 pacientes sanos y tres grupos de 27
personas afectadas de distintas formas de DMAE, diagnosticadas por oftalmdlogos del
Instituto de Microcirugia Ocular (IMO). En el grupo control se examinaron 34 ojos y en los
demas se evaluaron 22 ojos para DMAE seca, 22 ojos para DMAE humeda y 8 ojos de cicatriz
macular.

Las pruebas realizadas y las variables obtenidas fueron las siguientes: AV logMAR, sensibilidad
al contraste (3 cpg, 6 cpg, 12 cpg vy 18 cpg), medida de la calidad dptica con OQAS (razén de
Strehl, MTF cut-off y OSI) y con el aberrémetro WASCA (RMS Total y de alto orden) y
finalmente se estudio el volumen y los grosores centrales y medio del drea macular mediante
la técnica de OCT.

Se llega a la conclusion de que la patologia de la DMAE provoca un deterioro de la calidad
Optica del ojo.

Las pruebas subjetivas mostraron una buena correlacion con los diferentes tipos de DMAE.
También se concluyd que el parametro OSI (aportado por el OQAS) detecta la pérdida de la
calidad dptica ocular en pacientes con patologia macular (especificamente DMAE), mientras
gue los parametros de aberrometria (WASCA) no discriminan respecto a pacientes sanos.
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CALIDAD OPTICA OCULAR EN PACIENTES AFECTADOS DE
DEGENERACION MACULAR ASOCIADA A LA EDAD

RESUM EN CATALA

L'objectiu d’aquest estudi és avaluar els canvis en la qualitat optica ocular en pacients afectats
de diferents tipus de degeneracié macular associada a 'edat (DMAE).

L’estudi s’ha realitzat 45 pacients, dels quals s’han mesurat 86 ulls. Aquesta mostra es va
dividir en diferents grups: 18 pacients pertanyien al grup control (pacients sans), i tres grups
més de 27 persones amb diferents formes de DMAE, préviament diagnosticats per un
oftalmoleg de I'Institut de Microcirurgia Ocular (IMO) de Barcelona. En el grup control es van
examinar 34 ulls i dels altres grups la distribucié va ser de 22 ulls de DMAE seca, 22 ulls de
DMAE humida i 8 ulls de cicatriu macular.

Les proves realitzades i les variables obtingudes van ser les segiients: AV logMAR, sensibilitat
al contrast (3 cpg, 6 cpg, 12 cpg y 18 cpg), mesura de la qualitat optica mitjancant OQAS (rad
de Strehl, MTF cut-off y OSI) i amb I'aberrometre WASCA (RMS Total i d’alt ordre) i finalment
es va estudiar el volum i els gruixos centrals i mig del area macular amb la tecnica de OCT.

S’arriba a la conclusid de que la patologia de la DMAE provoca un deteriorament de la qualitat
optica de I'ull.

Les proves subjectives van mostrar una bona correlacié amb els diferents tipus de DMAE.
Tanmateix també es va concloure que el parametre OSI (aportat per 'OQAS) detecta la
pérdua de la qualitat Optica ocular en pacients amb patologia macular (especificament
DMAE), mentre que els parametres d’aberrometria (WASCA) no discriminen respecte a
pacients sans.
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OCULAR OPTICAL QUALITY IN PATIENTS AFFECTED BY AGE
RELATED MACULAR DEGENERATION

REDUCED SUMMARY IN ENGLISH

The aim of this study is to evaluate the changes in the optical quality of the eye in patients
affected by different types of Age Related Macular Degeneration (ARMD).

The study was performed in 45 patients, from whose 86 eyes have been measured.

Data were taken from 18 healthy old patients and 27 subjects with different forms of ARMD,
previously diagnosed by ophthalmologists in the Instituto de Microcirugia Ocular (IMO) in
Barcelona. The control group was formed by 34 healthy eyes and 52 eyes belonged to the
ARMD affected patients, in which 22 eyes had a diagnostic of geographic ARMD, 22 eyes of
exudative ARMD and 8 eyes had disciform scar.

The measures performed and the variables obtained were the following: VA logMAR, contrast
sensitivity (3 cpg, 6 cpg, 12 cpg y 18 cpg), measurement of the optical quality with OQAS
(Razén de Strehl, MTF cut-off y OSI) and with the WASCA aberrometer (RMS Total y de alto
orden) and finally, the macular volume and the central and average macular thickness were
evaluated by the OCT technique.

The main conclusions reached are that the ARMD causes a deterioration of the optical quality
of the eye.

The subjective test showed a good correlation with the different types of ARMD. It was also
concluded that the OSI value (given by OQAS) detects the loss of optical quality in eyes with
macular pathology (specifically in ARMD), while the aberrometry parameters (obtained with
the WASCA device) do not make a good discrimination in comparison with healthy subjects.
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OCULAR OPTICAL QUALITY IN PATIENTS AFFECTED BY AGE
RELATED MACULAR DEGENERATION

EXTENSIVE SUMMARY IN ENGLISH

The Age-Related Macular Degeneration (ARMD) is a degenerative disease that affects the
central area of the retina and impairs macular function, which is the zone of greatest visual
acuity (VA) of the eye. This pathology causes a reduction in VA, contrast sensitivity, and in the
worst cases it hampers reading and the performance of tasks that require the ability to see in
detail.

In developed countries, ARMD is the leading cause of severe and irreversible vision loss
among people older than 60 years old. The prevalence of ARMD is of the 1% for population
aged between 65 and 74 years, of the 5% in the range of 75 and 84 years, rising to the 13 %
for people older than 85 years old. In subjects older than 75 years the ARMD is the leading
cause of legal blindness.

The epidemiological studies realized in USA have found a 10 % of people affected between 65
and 75 years old and a prevalence of the 30% for the population older than 75 years. The legal
blindness represents the 1,7 % of subjects over 50 years and the 18% in people older than 85
years. Taking into account the Spanish population older than 65 years, the prevalence of the
age related maculopathies is 10,3 %, while the ARMD represents a 3,4 % and each year 30.000
new cases are being registered.

The most widely used parameter to examine the impact of ARMD on visual function is VA and
contrast sensitivity, which are subjective measurements of the visual function.

On the other hand, a few studies have evaluated the optical quality of these eyes by different
objective clinical techniques, which are the aberrometry and the double-pass technique. The
former is a device for measuring ocular aberrations and the latter provides information on the
overall optical performance of the eye, including intraretinal scattering.
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As a consequence of the few information about the subject, we have considered performing a
study to know the effect of ARMD in ocular optical quality.

The main objective of this project has been to determine the ocular optical quality changes in
patients affected by different forms of ARMD.

The specific objectives were to study the values of optical quality and correlations given by
OQAS (MTF cut-off, Strehl ratio and OSI) and the ones from WASCA (Total RMS and High
Order RMS) for patients with geographic ARMD, exudative ARMD and disciform scar.

We also pursued to determine the correlations between physiological changes of the macular
area with an OCT device, optical quality and the visual function.

The study design was experimental, observational, cross-sectional and prospective of non-
consecutive cases. The ethic and social compromise was taken into account, informing all the
patients and signing an informed consent.

Data were taken from 18 healthy old patients and 27 subjects with different types of ARMD
diagnosed by ophthalmologists in the Instituto de Microcirugia Ocular (IMO) in Barcelona.

A total of 86 eyes were examined, from which 34 eyes had not any pathology (control group,
CG) and 52 eyes belonged to ARMD affected patients, in which 22 eyes had a diagnostic of
geographic ARMD (GAMRD), 22 eyes of exudative ARMD (EAMRD) and 8 eyes had disciform
scar (DS), ordered from the least to the most severe form respectively.

The changes in optical quality were examined with the Optical Quality Analysis System (OQAS)
device, based on the double-pass technique and with the Wavefront Supported Custom
Ablation (WASCA), which is an aberrometer that uses the Hartmann-Shack technique. We
took the quantitative measures of the retinal-image quality from these two instruments. The
following ones were given by OQAS: MTF cut-off, Strehl ratio and Objective Scatter Index (OSl)
and the Total Root Mean Square (RMS) and High Order RMS were taken from WASCA.

The measurements of VA in logMAR scale and contrast sensitivity where also performed, so as
to have a correspondence between these psychophysical tests and the objective ones.

The exams of macular area with Optical Coherence Tomography (OCT) were also taken into
account for being able to correlate the physiologic changes on the macula (central thickness,
average thickness and volume) with the optical quality and the visual function.

The results of the statistical analysis are shown for each variable in each group of patients by
the average + standard deviation. Firstly, the measures of the visual function showed this
results: logMAR VA: 0,02 + 0,12 (CG), 0,31 + 0,36 (GARMD), 0,60 * 0,54 (EARMD), 1,40 + 0,34
(SC); Contrast sensitivity (3 cpg): 5,38 + 1,62 (CG), 3,73 + 2,35 (GARMD), 2,55 + 2,35 (EARMD),
0,13 + 0,35 (SC); Contrast sensitivity (6 cpg): (CG), (GARMD), (EARMD), (SC); Contrast
sensitivity (12 cpg): 5,21 + 1,68 (CG), 3,45 + 2,09 (GARMD), 2,14 + 1,83 (EARMD); Contrast
sensitivity (18 cpg) : 3,97 + 2,43 (CG), 2,14 + 2,08 (GARMD), 1,95 + 1,94 (EARMD).
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On the other hand, the WASCA gave this parameters: Total RMS: 1,37 + 1,28 (CG), 1,26 + 0,64
(GARMD), 1,13 £ 0,69 (EARMD), 1,33 + 0,88 (SC); High order RMS: 0,32 + 0,32 (CG), 0,47 £ 0,30
(GARMD), 0,37 £ 0,34 (EARMD), 0,32 + 0,25 (SC).

The OQAS parameters were the next ones: Strehl ratio: 0,17 + 0,57 (CG), 0,13 + 0,55 (GARMD),
0,12 + 0,52 (EARMD), 0,99 + 0,41 (SC);MTF cut- off: 31,85 + 11,52 (CG), 23,80 + 12,87
(GARMD), 17,70 + 8,84 (EARMD), 15,07 + 10,31 (SC);0SI : 1,11 + 0,76 (CG), 2,95 + 3,22
(GARMD), 3,45 + 2,18 (EARMD), 3,83 + 2,49 (SC).

Finally, the physiological changes on the macular area were measured with an OCT in the tree
types of ARMD. Central thickness: 241,87 + 53,98 (GARMD), 267,45 + 97,61 (EARMD), 251,29
+ 76,60 (SC); average thickness: 273,73 + 20,79 (GARMD), 278,25 + 25,06 (EARMD), 265,29 +
29,08 (SC) and macular volume: 9,81 + 0,74 (GARMD), 9,96 + 0,90 (EARMD), 9,47 + 1,02 (SC);

These psychophysics test’s results have shown a clear correspondence with the different
types of ARMD and match other studies (José R. Jiménez et al. and Carolina Ortiz et al.). They
show the decrease of logMAR VA and contrast sensitivity in middle and high frequencies
regarding the severity of the pathology.

The OSI parameter represents a clear degradation of the optical quality for all the ARMD
groups. The MTF cut-off and Strehl ratio make similar tendency to OSI but they are not able to
distinguish between the different ARMD types.

However, the José R. Jiménez (2008) and the Carolina Ortiz et. al (2010) studies obtained a
statistical significant decrease in the MTF cut-off and Strehl ratio results for the ARMD
patients. These differences can be due to the fact that they have a global group of pathology
and we have worked with stratified groups of ARMD.

Specifically for MTF cut-off values, they obtained 23,1 cpg in the control group and 11,6 cpg
for the ARMD patients, in contrast to our values which were 31,85 cpg for control group,
23,80 cpg for the geographic ARMD, 17,70 cpg for the exudative ARMD and 15,07 for
disciform scar. In this comparison we can appreciate that their values are significantly lower
than ours.

In contrast to the José R. Jiménez et al. study the Total RMS and High Order RMS values given
by WASCA do not have important variations neither for the detection nor for the degrees of
the pathology.

Finally, the OCT values correspond with the form of the pathology (a loss of thickness in
geographic ARMD and a gain of thickness in exudative ARMD).
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The most important conclusions from this study are that the eyes affected by ARMD have a
decrease in ocular optical quality, measured by double-pass system but not with aberrometer
devices. Probably this may be due to an increase in the intraocular scattering which is a
consequence of the disturbance of the light produced by the retinal abnormalities.

The OQAS can be considered to detect alterations in optical quality of the eye in patients
affected by macular pathologies such as ARMD.

We consider that it should require further studies in a longitudinal way to know temporal
changes of the pathology.
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1. INTRODUCCION

A continuacion se describe la organizacion y estructura del presente trabajo. Como su titulo
indica, en este trabajo se realiza un estudio sobre la calidad éptica ocular en pacientes
afectados de Degeneracién Macular Asociada a la Edad (DMAE).

El apartado del estado del arte constituye el contexto tedrico, donde se desarrollan los
conceptos mds importantes implicados en este estudio, con el fin de poder entender los
principios de anatomia y fisiopatologia ocular, asi como los fundamentos fisicos de la
instrumentacion utilizada.

Se empieza describiendo las etapas del proceso visual y la organizacién anatémica de la retina,
para acabar describiendo el proceso patoldgico de la DMAE.

Por otro lado, se expone el concepto de calidad éptica ocular, los factores que la afectan y las
técnicas e instrumentos que permiten realizar su medicidon (aberrometria y sistema de doble
paso). En cuanto a los métodos subjetivos, constituyen las medidas psicofisicas de la funcidn
visual, determinadas por la medida de la agudeza visual (AV) y de la sensibilidad al contraste
(SC). Por ultimo, también se presenta la técnica de tomografia de coherencia 6ptica (OCT),
como herramienta diagndstica de la DMAE.

En los apartados tercero y cuarto se exponen la justificacion y los objetivos del estudio. Los
dos siguientes apartados muestran los materiales y métodos llevados a cabo. Este ultimo
apartado guarda relacién con la organizacidn del estado del arte, donde se han concretado los
conceptos tedricos referentes a las técnicas empleadas.

En el apartado de resultados se describen los datos obtenidos desde un punto descriptivo de
la muestra como desde las correlaciones de interés entre las diferentes variables.
Seguidamente se realiza la discusion comparando los resultados con otros estudios y por
ultimo se presentan las conclusiones a las que se ha llegado.

Finalmente, se adjunta un apartado de anexos en el que se presentan distintos documentos
de interés.

En el primer anexo (ANEXO 1) se adjunta la ficha clinica del estudio en la que se han recopilado
los datos y medidas del paciente. En el ANEXO Il se afiade el Consentimiento Informado que
ha firmado el paciente antes de llevar a cabo las pruebas. A continuacién, se presentan los
registros de calidad dptica ocular de WASCA y OQAS en el ANEXO IIl para cada tipo de
paciente evaluado en este estudio: un registro de un paciente control, DMAE seca, DMAE
humeda y cicatriz macular. Finalmente, en el ANEXO IV se han afiadido los registros del area
macular examinada mediante OCT para el mismo paciente afectado de DMAE seca, DMAE
humeda y cicatriz macular.




2. ESTADO DEL ARTE

2.1 EL PROCESO VISUAL

De los cinco sentidos, la vista es el que nos aporta la mayor parte de la informacién sobre
nuestro entorno y nos permite percibir las escenas, lo que implica un complejo proceso que se
denomina visién. *?

La vision no puede concebirse sin tener en cuenta que el cerebro debe representar esta
informacién visual en toda su extension para obtener un significado y comprender lo que se
percibe.

El proceso de la visidn se puede dividir en tres etapas principales, en las cuales interviene el
sistema visual en su totalidad, formado por distintos elementos, desde el globo ocular hasta la

corteza cerebral.

La primera etapa es la dptica, donde se produce la formacién de una imagen invertida en la
retina del objeto observado. En este proceso la luz atraviesa el sistema éptico del ojo,
formado por diferentes medios con distinto indice de refracciéon (n), donde sufre cambios de

trayectoria hasta focalizarse en la retina. @)

La luz procedente del estimulo a través del aire (n=1), intercepta con la lagrima (n=1,336), la
cornea (n=1,38), el humor acuoso (n=1,33), el cristalino (n=1,40) y el humor vitreo (n=1,394),
hasta alcanzar la retina. Asimismo, el iris actia como un diafragma (cuyo orificio constituye la

pupila), ya que se encarga de regular la cantidad de luz que llega a la retina.

Todas estas estructuras contribuirdn en la formacion de la imagen e influiran en su calidad,
pero las que tendran mas influencia seran la cdrnea y el cristalino, ya que aportan la mayor
potencia didptrica (40 y 20 dioptrias (D) respectivamente). Los humores también aportardn un
pequeiio poder didptrico al ojo, variando en menor medida en la refraccién de la luz. El humor
acuoso se encarga principalmente de aportar oxigeno y nutrientes a la cérnea y el cristalino, y
de él depende la presion intraocular; por otro lado, el humor vitreo da consistencia al globo

., . . 1
ocular y también hace que la retina permanezca adosada a la coroides. @)

En segundo lugar, prosigue la etapa de fotorrecepcion que tiene lugar en la retina.

Para entender este proceso se introduce brevemente su organizacidon anatdmica. La retina es

la membrana fotosensible del ojo formada por distintos tipos de neuronas, organizadas
. 1) ;-

verticalmente ¥ (figura 1):

Las células fotorreceptoras, en las que se distinguen dos tipos: los conos y los bastones. Los

conos intervienen en la visién fotdpica, la percepcion del color y formas. Los bastones

permiten la visidn periférica, la percepcién de movimientos y la visién en blanco y negro,

actuando en condiciones escotdpicas. (1,2)



Las células bipolares, cuya funcion es transmitir la informacién desde los fotorreceptores

hasta el estrato mas interno, donde estan las células ganglionares, cuyos axones convergen en
(1,2)

el nervio éptico.

Otras células de asociacién intermediarias: las horizontales, las amacrinas y las

interplexiformes, que intervienen en la propagacion del impulso, creando

. . . . 1,2
intercomunicaciones entre las capas de la retina. 2
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Figura 1. Organizacion nerviosa de la retina. La luz atraviesa las capas de células ganglionares y bipolares antes
de alcanzar la capa de fotorreceptores. (1)

La luz incidente en el ojo tiene que atravesar todas las capas de la retina y llegar a la primera
(el epitelio pigmentario de la retina o EPR), donde se refleja y estimula a los fotorreceptores.
Cuando los conos y bastones captan la informacién luminosa la transforman en impulsos
nerviosos (fototransduccién). Seguidamente se transmiten estas sefiales y se produce la
excitacidon en cadena de las neuronas intermediarias, hasta llegar a las células ganglionares.
Mediante el nervio éptico se transmite la informacidn hasta el cerebro, lo que constituye la
etapa final de la percepcion visual. Es decir, el impulso nervioso generado por los
fotorreceptores tiene que deshacer el camino seguido por la luz, hecho por el cual se

considera que la retina del ojo humano es invertida (Figura 1). (L.2)

La ultima etapa de la percepcidn visual es el procesado neural, en el que el impulso nervioso
(1,2)

se transmite a la corteza cerebral para su interpretacion.
El impulso nervioso viaja por los nervios épticos de cada ojo, cuyas fibras nasales se cruzan en
el quiasma Optico. Llegados a este punto, la informacién de ambos ojos llega al cuerpo
geniculado lateral (CGL) mediante las cintillas Opticas. Los axones del CGL forman las
radiaciones 6pticas, que transmiten los impulsos nerviosos hasta la corteza visual primaria o
area 17 de Brodmann; en esta localizacién se configura el procesamiento de la informacion
visual. La interpretacion del estimulo visual con la aportacion de las areas 18 y 19

principalmente. 1,2)



2.2 ORGANIZACION ANATOMICA DE LA RETINA

Tal y como se ver3, la retina consiste en una estructura compleja, ordenada y estratificada.
Esta organizacién es la que permite el adecuado rendimiento funcional del sistema visual.

La retina constituye la capa mas interna del globo ocular, con una sola zona de interrupcidn en
la ora serrata donde entra en contacto con el cuerpo ciliar. La porcién que se extiende desde
la papila dptica hasta la ora serrata se denomina retina visual, ya que contiene las células
fotorreceptoras.

Estd limitada internamente con el humor vitreo y externamente con la membrana de Bruch de
la coroides, que por el otro lado reside adyacente al estrato coriocapilar de la coroides, el cual
se encarga de aportar oxigeno y nutrientes a las células de la retina visual, asi como de la
limpieza de sus productos de deshecho. &%

De forma geografica, en la retina se pueden distinguir distintas estructuras anatémicas: en la
zona central se halla un drea pigmentada que constituye la macula, y en la zona nasal se

encuentra la papila, que es la porcion anterior del nervio dptico, a nivel de la cual emergen la
) (5)

arteria y la vena central de la retina (Figura 2

Figura 2. Imagen de la retinografia del fondo de ojo de un ojo derecho. (6)
El grosor y la estructura de la retina varian en funcién de la zona (Figura 3):

La retina periférica presenta una estructura de diez capas (desde la mas interna a la mas
externa): epitelio pigmentado de la retina (EPR), capa de fotorreceptores, membrana
limitante externa, capa nuclear externa, capa plexiforme externa, capa nuclear interna, capa

plexiforme interna, capa de células ganglionares, capa de fibras del nervio éptico y membrana
(4)

limitante interna.
La primera capa es una lamina de células epiteliales que contienen melanina, cuya funcion es
absorber los rayos de luz desviados, asi como participar en la formacion de los pigmentos
visuales de los fotorreceptores. El resto de capas constituyen la estructura nerviosa que
procesa los datos visuales y envia los impulsos nerviosos hacia los axones que forman el

nervio 6ptico. ¥



La retina central constituye la region macular o “macula lutea” (de luteus, amarillo). Es una
region circular con un didmetro de 5,5 milimetros (mm) y grosor medio de 250 micras (um),

situada a 4 mm temporalmente y 1 mm inferiormente respecto de la papila dptica (Figura 2).
(3,5)

Aparece como una zona deprimida en cuyo centro se alberga la févea (de 1,5 mm de
didmetro) y muestra una reorganizacion de las capas retinianas de forma que, en esta zona
donde se focaliza la imagen, las capas de células bipolares y ganglionares no cubren a los
conos (Figura 3). El resto de células retinianas se acumulan en la parafévea (extension de la
macula que rodea a la fovea). 5.4

La foveola es la zona central de la févea, que tiene un didmetro de 0,35 mm y espesor de 90
pum, ya que estd formada Unicamente por los conos y sus nucleos, mientras que en el resto de
la retina periférica predominan los bastones. Puesto que los rayos de luz inciden directamente
sobre los conos, es la zona de mdaxima agudeza visual y permite la percepciéon de formas y

colores. ¥4
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Figura 3. Seccidn transversal de la févea. (3)

Por ultimo, cabe destacar que los fotorreceptores son los que juegan el papel mas importante
de la etapa dptica y de fotorrecepcion, ya que realizan la fototransduccidn, sin la cual no seria
posible obtener el estimulo nervioso a partir del luminico. Por este motivo, se presentan en
un gran numero, predominando los bastones (entre 80 y 110 millones) sobre los conos (entre
4y 5 millones). ?



2.3 DEGENERACION MACULAR ASOCIADA A LA EDAD

La degeneracidon macular asociada a la edad (DMAE) es una enfermedad degenerativa que
afecta a la zona central de la retina, la macula latea, que se corresponde con la zona de mayor
AV y es decisiva en el desempeiio de las funciones visuales mas importantes como el
reconocimiento de los detalles finos y la diferenciacion de los colores. Esta patologia es
bilateral, aunque su aparicidén no siempre es simultdanea en ambos ojos. 4.7)

La investigacién sobre la DMAE y su tratamiento esta adquiriendo una gran importancia
debido a su elevada prevalencia, su cardcter crénico y degenerativo, asi como su potencial de
conducir a una discapacidad visual irreversible. (8)

A nivel global, la prevalencia de la DMAE se establece en el 1% para personas entre 65y 74
anos, en el 5% para el rango de 75 a 84 afos y asciende al 13% para las personas mayores de
85 afios. En los sujetos mayores de 75 afios, la DMAE es la principal causa de ceguera legal. *#
Los estudios epidemioldgicos realizados en EEUU han encontrado un 10% de poblacidn
afectada entre 65 y 75 afios y una prevalencia del 30% para las personas mayores de 75 afos.
La ceguera legal causada por la DMAE predomina en el 1,7% en las personas mayores de 50

afos y en el 18% de los mayores de 85 afios. )

En cuanto a la poblacién espafiola mayor de 65 afos, la prevalencia de la maculopatia
asociada a la edad es del 10,3%, mientras que la DMAE se presenta en el 3,4%; con lo cual, se
han cuantificado 773.000 y 255.000 individuos respectivamente y cada afio se registran

30.000 nuevos casos. @

Por lo tanto, se establece que se trata de la causa mas comun de pérdida de visidn y ceguera

legal en personas mayores de 60 afios en los paises occidentales. ®

La pérdida de vision central que ocasiona la DMAE influye decisivamente en la calidad de vida
de los pacientes, llegando a comprometer su autonomia en la realizacion de las actividades
cotidianas. Ademas, representa un impacto social debido a la incapacidad de realizar muchas
actividades que requieren conservar una buena vision (leer, conducir, coser, identificar la cara
de las personas, etcétera) lo que conlleva a un aislamiento de la sociedad. Asimismo, tiene
repercusiones econdmicas de gran magnitud a causa del elevado coste de su tratamiento
continuado. ©

La etiologia de esta enfermedad es multifactorial, pues existen distintas teorias que explican
la causa de su aparicion. Desde el punto de vista de la histopatologia, consiste en un proceso
de envejecimiento degenerativo que afecta a los estratos mas externos de la retina (EPR y

capa de fotorreceptores), a la membrana de Bruch y al estrato coriocapilar de la coroides. (3, 10)

En los individuos genéticamente dispuestos, la enfermedad se inicia por la alteracién del EPR.
Determinados factores ambientales aumentan el estrés oxidativo del EPR, lo que conlleva a
una deficiente eliminacion de los residuos generados por los fotorreceptores (principalmente



la lipofucsina). Estos acumulos de material andmalo constituyen las drusas, que se depositan
en el citoplasma del EPR hasta saturarlo y posteriormente se expulsan al exterior, donde se
acumulan entre la membrana basal del EPR y la porcién interna de la membrana de Bruch o a
lo largo de ésta ultima (Figura 4). Esta respuesta inflamatoria altera la permeabilidad de la
membrana de Bruch, lo que impide la correcta difusidon de oxigeno, nutrientes y vitamina A

desde la coroides hacia el EPR. (> &10.11)

Figura 4. Localizacion de las drusas y cambios en la membrana de Bruch. (12)

La alteracidn irreversible de la homedstasis conduce a la muerte celular del EPR con la pérdida

de la coriocapilar. Asimismo, el EPR produce sustancias que estimulan el crecimiento de

neovasos coroideos para suplir la alteracién metabdlica. (3,20,11)

Entre los principales factores de riesgo desencadenantes de la enfermedad se encuentra la

edad, que se trata del factor universalmente reconocido por todos los autores. (3:8)

Los demas factores de riesgo potenciales son:

- Individuos de raza caucasica con el iris poco pigmentado 3.8

- Género femenino ®

- Consumo de tabaco ®

.. . . 1
- Factores nutricionales: obesidad y alto consumo de grasas animales (® 13)
- Factores cardiovasculares: hipertension arterial, arterosclerosis, diabetes y niveles

elevados de colesterol ®

- Factores genéticos: polimorfismo presente en dos genes (CFH y LOC387715) (®)

- Demencia Senil ¥

Clasicamente la DMAE se ha clasificado en dos grandes grupos: la forma seca y la forma
himeda.

El estadio precoz que no se considera como DMAE, se denomina maculopatia asociada a la
edad (MAE). Incluye los cambios maculares no edematosos frecuentes en los mayores de 50
afos, sin llegar a comprometer la funcién visual. Se caracteriza por la presencia de drusas
duras pequefias y aisladas en el EPR (depdsitos de material extracelular de color amarillento;

figura 5) y cambios pigmentarios, tanto areas de hiper como de hipopigmentacién del EPR. @
7,9)



Figura 5. Mdcula senil con drusas duras. (9)
Cuando la enfermedad se desencadena, se presenta como una atrofia de la macula o bien por
alteraciones exudativas resultantes de las neovascularizaciones de la coroides (NVC). Por esta
razon, se clasifica en una forma seca y una forma hiumeda respectivamente. 7V En el 10% de
los casos, la DMAE seca progresa a la forma hiumeda. “)

La DMAE seca también conocida como atréfica o geografica se desarrolla de forma lenta a lo
largo de los aios. Es el tipo mas frecuente y leve, en el que el signo clinico mds detectable
precozmente son las drusas blandas de limites poco definidos, distribuidas asimétricamente
en el polo posterior (a nivel de la membrana de Bruch y el EPR) (Figura 6).

Ademas, también se detectan acumulos de pigmento en la retina externa y dreas definidas de
atrofia del EPR que con el tiempo se agrandan. En su forma mads avanzada, que no dara lugar a
la evolucion hacia la etapa humeda, los parches de atrofia coriorretiniana confluyen formando

una placa geografica (Figura 6). %7 %

Con frecuencia, queda una pequefia area de EPR en la regién de la févea, de forma que la AV

se mantiene durante mucho tiempo. 7)

Figura 6. Drusas blandas confluyentes y drea de atrofia en un paciente con DMAE seca avanzada. Imagen cedida
por IMO.

La DMAE humeda, exudativa o neovascular es la forma menos comun, pero mas grave y de
evolucidn mas rapida. Principalmente cursa con drusas blandas confluyentes y el crecimiento
de neovasos a partir de la coriocapilar. G)

Estos neovasos se pueden organizar en membranas neovasculares coroideas (MNVC)
subretinianas, que en su crecimiento pueden originar hemorragias y exudados duros (Figura

7), provocando la muerte de los fotorreceptores o incluso un desprendimiento local del EPR.



Las membranas subretinianas en ocasiones quedan ocultas en funcién del grado de

hemorragia o exudacién acompafantes. Otros signos son: anillo de pigmento, fibrosis
©)

subrretiniana y hemorragia vitrea.

De todos estos signos clinicos, la MNVC es la principal lesion que causa pérdida de vision,
(3)

precedida o seguida de un desprendimiento del EPR.

Figura 7. Membrana neovascular coroidea y exudados lipidicos en un fondo de ojo con DMAE humeda. Imagen
cedida por IMO.

Si la DMAE exudativa no se trata se alcanza el estadio terminal de la enfermedad, en el que se
desarrolla una cicatriz fibrovascular subretiniana que puede comprometer la totalidad del
polo posterior del ojo, denominada lesion disciforme o degeneracién macular de Junius
Kuhnt (Figura 8). En este estadio, en el que suele existir un escotoma central absoluto de gran
tamafio con una marcada disminucién de la AV, no existe ningln tratamiento efectivo. )

Figura 8. Cicatriz glial rodeada por exudados duros en el estadio de cicatriz macular. Imagen cedida por IMO.

En cuanto a la sintomatologia, la DMAE cursa con disminucién de la AV central, de lenta
progresién en la forma seca y brusca en la humeda. La visién periférica se conserva, ya que el
resto de la retina no estd dafada, lo que permite al paciente mantener la autonomia de

deambular y realizar las tareas que no precisen la vision de detalles. (3.4.8)

En la DMAE seca, la visién central disminuye de forma gradual porque la capa pigmentaria se
atrofia y degenera. Inicialmente puede ser asintomatica, por lo que el diagndstico se puede
obtener tras una exploracion rutinaria. ©) Posteriormente, el paciente puede experimentar
vision borrosa y distorsidon del centro del campo visual, en la que las lineas se perciben como
ondas y las letras de una linea dejan de ser horizontales (lo que se conoce como

metamorfopsias). 5.4.8)



En la forma himeda, en la que los vasos sanguineos nuevos se forman en la coroides y
producen exudaciones, aparece una marcada metamorfopsia, una alteracién en la percepcién
del tamafio de los objetos (micropsia o macropsia) y de la percepcion de los colores
(discromatopsia). Seguidamente, aparece una pérdida de visién central indolora que
constituye un punto ciego o escotoma dentro del campo visual central (Figura 9). Como

consecuencia de estos sintomas, la AV realiza una rapida disminucién. (7.9)

En estos casos, a pesar de mantener la visién periférica se pierde la capacidad de ver
directamente de frente (Figura 9). Cuando el cuadro se desarrolla completamente en ambos
ojos existe la ceguera legal. %7

Figura 9. Alteracidn de la vision central en los sujetos afectados de DMAE. (11)

Las revisiones oculares periddicas son la Unica forma de garantizar un buen prondstico
(10)

gracias al diagnéstico precoz de los pacientes que disponen factores de riesgo.
Se debe elaborar una buena anamnesis con todos los datos incluyendo los habitos dietéticos y
toxicos del paciente. Se realiza una exploracion de la AV en visidon préxima y lejana, asi como
la valoracién del grado de metamorfopsia mediante una herramienta conocida como Rejilla
de Amsler (Figura 10). Esta prueba se lleva a cabo monocularmente con la correccién para
vision prdéxima, a la distancia de lectura; al fijarse en el centro del test, el paciente debe fijarse
en si las lineas aparecen onduladas o distorsionadas, o si percibe un punto negro en el centro
de la visién. A parte de emplear esta prueba durante la revision oftalmoldgica, también se

o . .z , 1
utiliza como medio de autocontrol en casa para valorar la progresién de la patologia. (8, 10)
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Figura 10. Rejilla de Amsler. Es un papel cuadriculado con lineas negras gruesas con un punto central que evalua
los 102 del campo visual central del ojo. A la izquierda se muestra lo que ve un ojo sano y a la derecha, la
percepcion por un ojo con DMAE. (11)



Ante la sospecha de esta patologia, ademas de realizar una exploracién del fondo de ojo, se
realiza el examen diagndstico principalmente mediante una prueba de angiografia
fluoresceinica para determinar la magnitud de la alteracién visual y delinear el 4rea de la
lesion, y/o una tomografia de coherencia dptica (OCT) que permite apreciar la presencia de
liquido en la mécula, ver la evolucién y el resultado del tratamiento.

Los tratamientos disponibles a dia de hoy para la DMAE seca son paliativos, es decir, retrasan
o detienen la progresion de la enfermedad, pero no son curativos. Sin embargo, los
tratamientos de DMAE humeda en estadios incipientes permiten detener la patologia y

conseguir mejoras de la AV. & 10

En los pacientes que presentan la fase seca, se les recomienda minimizar los factores de riesgo
(principalmente el tabaco y la obesidad). Asimismo deben seguir una dieta rica en zeaxantina
y luteina (presentes en las frutas y verduras) y en acidos grasos de la familia del omega-3
(presentes en el pescado azul y los frutos secos). Cuando la DMAE deja de ser incipiente se
recomienda la ingesta de suplementos combinados de vitaminas antioxidantes (A, Cy E) y
minerales como zinc y cobre, para mejorar el prondstico de progresién de la enfermedad,
pero sin exceder la dosis ya que pueden suponer riesgos. (8 10)

Cuando la patologia cursa con la fase terminal, las alternativas se reducen a ayudas dpticas de
baja visién. (®)

En la forma humeda, el tratamiento de eleccidn son los farmacos antiangiogénicos, inyectados
en la cavidad vitrea del ojo bajo anestesia local, con el fin de ocluir los neovasos coroideos que
exudan lipido o sangre en la macula. Permiten cambiar el curso natural de la enfermedad, ya

que consiguen mejorar y mantener la Av. @19

La frecuencia del tratamiento estd determinada por el especialista, que valora el estado de la

lesion. Es importante seguir estos tratamientos para mantener un control sobre la

angiogénesis y preservar la visidn, ya que la enfermedad es crdnica. (8, 10)

Como la retina es un tejido neural, las neuronas no realizan la mitosis, lo que significa que las

(11)

pérdidas en este area son irreversibles. Este motivo afadido al hecho de que los

tratamientos existentes no son curativos, hacen que la deteccion precoz de la enfermedad
1

sea fundamental. & *°)

Aunque no haya ningun método efectivo de prevencion de la DMAE, algunas

recomendaciones en el estilo de vida pueden reducir el riesgo de desarrollar la enfermedad

como son: no fumar, tener una alimentacion y peso saludable, asi como el uso de filtros para

, . ez 1
proteger la macula de la exposicién a la luz solar. (8 10)



2.4 CALIDAD OPTICA OCULAR

El ojo se puede entender como un sistema dptico formador de imagenes, en el cual la calidad

Optica de la imagen retiniana es el resultado del paso de la luz a través de las estructuras

oculares. 1>16:17)

Durante este proceso intervienen tres fendmenos dpticos que condicionan la calidad de esta

imagen: la difraccidn, las aberraciones oculares y la difusidn intraocular. (15, 16,17)

Estos sucesos limitaran la calidad Optica del ojo, variando la semejanza entre la imagen
formada en la retina con respecto al objeto real. Aunque el mecanismo sea distinto en cada
caso, el efecto comun es el de difundir la luz por la retina dando como resultado imagenes

borrosas y una disminucién del rendimiento visual. > ¢17)

La medida de la calidad éptica ocular es de gran importancia para caracterizar el impacto de

éstos en la degradacion de la imagen retiniana y el desempefio éptico del ojo. 1> &7

2.4.1 CONCEPTOS RELATIVOS A LA CALIDAD OPTICA OCULAR

2.4.1.1 DIFRACCION

La difraccion es un fenémeno fisico, consecuencia de la naturaleza ondulatoria de la luz, por el

cual las ondas electromagnéticas sufren una interferencia cuando éstas sortean un obstaculo
. .. 15,16, 1

0 pasan a través de una rendija. (*> ¢ %8

Cuando el haz de ondas luminosas atraviesa una apertura circular, el patrén de difraccidn est3

compuesto por una mancha circular intensa circundada por otros maximos de menor

intensidad, conocido como el disco de Airy (Figura 11). (15, 16)

Un sistema Optico se considera perfecto si solamente este factor limita su calidad. En esta
(15)

situacion, la imagen de un objeto puntual serd el disco de Airy.
Se manifiesta cuando las dimensiones del obstaculo o rendija son del mismo orden que la
longitud de onda de la onda incidente. Por lo tanto, tendrd un mayor efecto en la imagen
retiniana cuando los didmetros pupilares sean pequefios (menores a 2 milimetros). (18)

Este es el caso que se daria en la pupila del ojo humano cuando la luz intercepta con el borde
del iris. Sin embargo, este efecto se puede despreciar ya que el valor del minimo didmetro de
la pupila es alrededor de 2 mm, con lo cual es suficientemente grande como para que no se

produzca. (5)

Figura 11. Patron de Airy. (19)



2.4.1.2 ABERRACIONES

Las aberraciones oculares se pueden definir como alteraciones de la formacién de la imagen
(15)

en la retina debidas a imperfecciones en las estructuras del ojo.
El camino de la luz discurre a través de la cornea, el cristalino, el humor acuoso y el humor
vitreo, hasta llegar a la retina. Las posibles imperfecciones de cada una de estas estructuras
serdn las que provocardn las aberraciones dpticas, aunque la mayoria se producen en la
primera superficie corneal. El tamafo de la pupila es otro factor determinante en el deterioro
de la imagen, ya que con un mayor didmetro pupilar se incrementara la magnitud de las
aberraciones de alto orden. ***7)

En un sistema Optico perfecto limitado por difraccién, cada rayo focaliza en el mismo punto
del plano imagen (la foveola) y el frente de onda generado es esférico. Sin embargo, los
defectos en su estructura deformardn el frente de onda, lo que conllevara a la aparicién de
imperfecciones en la formacidén de la imagen. (15,16, 17)

Las aberraciones provocan una reduccion en el contraste de la imagen retiniana y limitan su
intervalo de frecuencias espaciales, reduciendo el grado de detalle las mismas. En general,
esto se traduce en una pérdida de nitidez de la imagen. *®

Una forma de caracterizarlas es mediante la funcién de aberracién de onda, que describe
como queda afectada la fase de la luz al pasar por el sistema éptico del ojo. Se define como la
diferencia entre el frente de onda generado por el sistema y el frente de onda esférico del
sistema perfecto, debiendo ser nula en una situacién ideal (Figura 12); es decir, en una

representacion espacial corresponderia a un plano. (15,16, 17)
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Figura 12. Concepto de aberracion de onda. (16)

La aberracion de onda es una superficie compleja y para su descripcion se emplean los
polinomios de Zernike; estos permiten clasificar y representar matemdticamente las
aberraciones opticas. an

Esta funcidon resulta ser una suma de polinomios de Zernike multiplicado cada uno por un
coeficiente. Estos coeficientes son los que dan una medida de la contribucion de cada orden a

. s 1

la aberracién total. *®

Los polinomios de Zernike se expresan en coordenadas polares y cada uno de ellos estd
formado por una componente polindmica radial multiplicada por una componente angular.
Asi, cada polinomio de Zernike viene caracterizado por dos nimeros enteros que son el grado

de la parte radial y la frecuencia de la parte angular. (5]



Se ordenan en una representacion piramidal, en la que cada fila corresponde al grado del
polinomio radial y dentro de ella aparece cada una de las frecuencias angulares (Figura 13) an
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Figura 13. Pirdmide de los Polinomios de Zernike: grdfica tridimensional y ubicacién de cada polinomio. (20)

La posicidn que ocupa cada uno en la pirdmide determinara el nivel de impacto en el grado de

la calidad visual. Las representaciones situadas mds arriba y mas centradas en la pirdmide

seran las que tienen un efecto mas acusado en el deterioro de la imagen retiniana. "

Un método para clasificar las aberraciones es en funcion de su distribucién en la pirdmide de

Zernike: V)

- Aberraciones constantes: Son las de orden cero y uno (Piston, Tilt y Tip). Estos tres

polinomios son traslaciones y rotaciones del sistema de referencia que no deterioran la
imagen retiniana, ya que se compensan con los movimientos oculares.

- Aberraciones de bajo orden: Son las de orden 2, que describen las ametropias (dos

componentes de Astigmatismo y uno de Desenfoque esférico).

- Aberraciones de alto orden: Se caracterizan a partir del tercer orden y pueden llegar a ser

infinitas.

En las aberraciones de tercer orden, la mas destacada es el Coma horizontal y vertical, cuyo
impacto en la vision es muy notorio, afectando al contorno y las esquinas de las imagenes. Es
debida a variaciones en la superficie anterior de la cérnea y las dos del cristalino y su efecto se
ve agravado en las ectasias corneales. {7

Del cuarto orden, la mas importante es la aberracién Esférica. Este defecto es debido a la
forma natural de ojo, que impide que los rayos de luz periféricos focalicen en la retina,

. . ey 1
ocasionando vision borrosa y con halos. @

En situaciones fotdpicas, la imagen no estard degradada por las aberraciones de érdenes

superiores al quinto y sexto, que equivalen a desalineaciones de los componentes épticos. a7

Hay otro tipo de aberraciones causadas por la naturaleza de la luz visible, conocidas como
aberraciones cromaticas. Son debidas a la dependencia del indice de refraccion de los




componentes del ojo con la longitud de onda de la luz; de este modo, cuando la luz blanca
(15)

entra en el ojo se dispersa en un espectro de color.
Dentro de este grupo, se distinguen en aberraciones cromadticas longitudinales y las
transversales. Respectivamente, son la variacion de la potencia axial con la longitud de onda y
el desplazamiento de la imagen a través del plano imagen con la longitud de onda. Su efecto
mas comun es la generacion de bordes coloreados alrededor de los objetos, en las primeras se
forman una serie de imdgenes a diferentes distancias y en el segundo caso, estas imagenes
tendran tamanos distintos, debido a las diferencias en la distancia focal. (15)

De todas ellas, las aberraciones de segundo orden de los polinomios de Zernike (miopia,
hipermetropia y astigmatismo) afectan en un 90% a la calidad de la imagen retiniana. Las de
tercer y cuarto orden representan aproximadamente el 10%; y aunque su contribucién sea
menor, la degradaciéon dptica que producen serd significativa en situaciones escotdpicas,
predominando las aberraciones: esférica, coma vy trefoil. Por otro lado, las aberraciones

crométicas producen una degradacién menos perceptible de la imagen retiniana. *> 1617 18)

2.4.1.3 DIFUSION INTRAOCULAR

La difusidon intraocular (del inglés, scattering) es el otro factor que disminuye la calidad de
cualquier sistema 6ptico, incluyendo el ojo. Se define como el cambio en la trayectoria de la

luz debido a la presencia de particulas en los medios oculares. (15 21)

Se produce a causa de la pérdida de transparencia y la heterogeneidad de las superficies del
(15, 21)

0jo; y por otro lado, por las variaciones locales del indice de refraccidn.
En los jovenes su incidencia es casi despreciable, pero con la edad su efecto aumenta por la
progresiva opacificacion del cristalino, lo que determina la apariciéon de cataratas. En estos
casos, la difusién intraocular es el factor que produce una mayor degradacion de la imagen
retiniana, ya que provoca una pérdida de contraste y mayor sensibilidad al deslumbramiento.

Se pueden distinguir dos tipos: la dispersion hacia delante y hacia atras. La primera es aquella
en la que los rayos luminosos se esparcen al llegar a la retina y crea un velo de luminosidad
gue reduce el contraste y causa halos y deslumbramiento. En el segundo caso, se trata de la
luz que regresa del ojo tras reflejarse en la retina, de modo que no disminuye la calidad de la

imagen, pero si que actla disminuyendo la transmisidon de luz a la retina. (15, 21)



2.5 MEDIDA DE LA CALIDAD OPTICA OCULAR

La calidad 6ptica de la imagen retiniana se puede examinar de forma objetiva basicamente
mediante dos técnicas: la aberrometria y la técnica del doble paso. Ambas proporcionan
informaciones complementarias sobre la magnitud de las aberraciones del ojo, con Ia
diferencia de que la técnica del doble paso también caracteriza la difusidn intraocular.

En este apartado se describen estas dos metodologias y los instrumentos que permiten
realizar las mediciones.

2.5.1 ABERROMETRIA

La aberrometria es un método objetivo utilizado para obtener la funcién de la aberracién de
onda, asi como para medir las aberraciones monocromaticas de las estructuras del ojo, mas
alla de los errores refractivos convencionales. %"

Existen diferentes sistemas para la medida de las aberraciones oculares, pero destacan
principalmente dos técnicas: Ray-Tracing y Hartmann-Shack. Para este trabajo se ha utilizado

un instrumento basado en la técnica de Hartmann-Shack. *®

2.5.1.1 TECNICA DE HARTMANN-SHACK

El aberrémetro Hartmann-Shack contiene una matriz de microlentes que esta conjugada con
la pupila del ojo con el objetivo de reconstruir el frente de onda afectado por el medio dptico.
Utiliza la luz que procede de la reflexidon difusa de la retina, que al atravesar la matriz de
microlentes se divide en muchos haces de luz individuales, los cuales forman la imagen de una
matriz de multiples puntos. (22, 23)

Finalmente, una camara situada en el plano focal de las microlentes registra el patrén de
puntos para el calculo de la aberracién de onda; para ello, se mide el desplazamiento de la
imagen formada por cada una de las microlentes y se obtienen las variaciones de la pendiente
del frente de onda aberrado respecto al de referencia en cada uno de los puntos. (22,23)

Para un ojo sin aberraciones, el frente de onda que llegara al sensor debe ser plano, y por lo
tanto, la cadmara registra una distribuciéon de puntos equidistantes. Sin embargo, en los
sistemas Opticos reales el frente de onda llega deformado, lo que origina un patrén irregular
en la distribucion de los puntos (Figura 14). ?* %)

La aberracion de onda se suele representar como un mapa bidimensional con una escala de
gris o de color, para simbolizar |la diferencia de camino dptico en um, del frente de onda real

con respecto al ideal (Figura 15). 172223
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Figura 14. Principio de medida del sensor de onda Hartmann-Shack. Arriba se muestra la imagen de la matriz de
microlentes obtenida para un ojo perfecto y abajo para un ojo real. (24)

ot 101 mm

Figura 15. Mapas de frente de onda totales computados para una pupila de 4 mm. Frente de onda total (arriba) y
aberraciones de alto orden para tercer y cuarto orden (abajo). (25)

2.5.1.1.1 WAVEFRONT SUPPORTED CUSTOM ABLATION (WASCA)

En este trabajo hemos utilizado la técnica de Hartmann-Shack mediante el equipo WASCA
(Wavefront Supported Custom Ablation) de Carl Zeiss Meditec (Figura 16). Este método
permite obtener una medida objetiva de las aberraciones monocromaticas a nivel del plano
pupilar.

En el siguiente apartado aparecen los principales pardmetros que proporciona el instrumento.
En el apartado 11.3.1 del ANEXO Ill se presentan distintos registros de WASCA para un
paciente control, afectado de DMAE seca, DMAE himeda y cicatriz macular (Figuras 34, 35, 36
y 37 respectivamente).

2.5.1.1.2 DESCRIPTORES DE CALIDAD OPTICA OBTENIDOS MEDIANTE
WASCA

A partir del frente de onda que llega al sensor, el aberrémetro representa la funcién de
aberracién de onda del ojo analizado mediante un ajuste matematico con los polinomios de
Zernike (figura 16). Asimismo también aporta una representacidon grafica mediante un mapa
de la aberracién de onda (figura 17).




En primer lugar, los coeficientes de los polinomios de Zernike (ya tratados en el apartado
2.4.1.2) se exponen hasta el cuarto orden expresados en um. De este modo, se pueden
identificar las aberraciones que tienen un mayor impacto en la calidad de visién, ya que su

coeficiente tendra un mayor valor numérico en la representacion del error del frente de onda.
(17)

A partir de estos coeficientes y mediante el mismo frente de onda, el programa obtiene la
refraccion esférica y astigmatica objetiva del sujeto.

También presenta la magnitud de las aberraciones monocromaticas segun la clasificacion de
Seidel (figura 16).

Seidel introdujo una mejor aproximacion en las fdrmulas de dptica geométrica para rayos de
luz incidentes con un mayor angulo, lo que permitié explicar cinco tipos de aberraciones:
esférica, coma, astigmatismo, curvatura y distorsién. Su origen puede ser la incidencia de los
rayos de luz con grandes aperturas en el sistema éptico (esfera y coma) o la incidencia de
rayos procedentes de objetos fuera del eje O6ptico (coma, astigmatismo, curvatura y
distorsién). (%¢/

En contraste con los valores de los coeficientes de los polinomios de Zernike, esta clasificacion
representa un interés clinico ya que permite hacerse una idea a nivel global de la magnitud y
del impacto de las aberraciones.

Zemike Polynomials
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Figura 16. Polinomios de Zernike y aberraciones de Seidel en el registro de resultados del instrumento.

En el mapa de aberracion de onda en color (Figura 17), los valores negativos se representan
en blanco y amarillo y los valores positivos en rojo y negro, representando asi la cantidad de
retraso o adelanto del frente de onda del ojo con respecto del frente de onda de un sistema
Optico perfecto en um.
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Figura 17. Mapa de aberracion de onda en el registro de resultados del instrumento.



Finalmente, para saber la importancia que tiene cada orden dentro de la aberracién de onda,
se calcula el promedio de los correspondientes coeficientes de Zernike mediante la raiz
cuadratica media o RMS (del inglés, root mean square). (17, 18)

Esta métrica se emplea para calcular promedios y evitar que valores positivos y negativos se
compensen. Se define como la raiz cuadrada de la suma de los cuadrados de los valores
medidos (en este caso, de los coeficientes de Zernike) divididos éstos por el nimero total de

datos. *®

‘s X2 +x2+-+x%
Matematicamente, se expresa: X gus = /%’V

Cuando se hace el calculo para los polinomios de Zernike, el resultado se expresa en um y
(17)

permite cuantificar la desviacion del frente de onda respecto a la esfera de referencia.
Los coeficientes de Zernike con un valor mas elevado identifican las aberraciones que tienen
un mayor impacto en la RMS total del error del frente de onda y por lo tanto, en la reduccién
del rendimiento 6ptico del ojo. (15,17)

Se puede considerar el sumatorio de todas las aberraciones del sistema, obteniendo el RMS
total, o se puede calcular incluyendo Unicamente las aberraciones de alto orden, obteniendo

el RMS de Alto Orden o RMS HO (del inglés, RMS High Order). an

El RMS total de un sistema dptico humano emétrope es igual a la unidad (lo que equivale a
una AV de la unidad); cuanto mds proximo a cero sea su valor, mejor sera el frente de onda
real, lo que indicard una buena calidad de visién. Sin embargo, un aumento del RMS es indicio
del deterioro de la calidad d6ptica por una mayor presencia de aberraciones. Para sujetos

sanos, el valor medio de RMS HO es 0,25 um en una pupila de 5 mm. *”)

Por lo tanto, el aumento del valor de RMS indicara una disminucion de la AV. 7

El tamafio del diametro pupilar serd determinante en el valor final de la aberracién ocular

obtenida. "

2.5.2 TECNICA DEL DOBLE PASO

El método de doble paso consiste en la proyeccidn de una fuente puntual sobre la retina y el
posterior registro de la fraccion de luz que es reflejada por la retina hacia el exterior. Se
emplea una longitud de onda de luz cercana a la del infrarrojo (con la energia mas baja del
visible), ya que es mas cdmoda para el sujeto y las estimaciones de la calidad de la imagen
retiniana son comparables a las obtenidas con luz visible. (27, 28)

La imagen aérea registrada se llama de “doble paso” (DP) por el hecho de que la luz atraviesa
dos veces los medios oculares. Su analisis permite determinar la calidad éptica del ojo

analizado. ?”



Como resultado, se obtiene la funcion de respuesta al impulso o PSF (del inglés, Point Spread
Function) y la funcién de transferencia de modulacion o MTF (del inglés, Modulation Transfer
Function), que contienen toda la informacién sobre los factores que degradan la imagen
retiniana, 1% 27 28)

Esta técnica tiene sus origenes en el afio 1955, cuando Frangois Flamant usé un sistema
oftalmoscépico para observar la luz procedente del ojo que habia sido difundida por la retina.
Obtuvo la primera imagen de DP registrando fotograficamente la imagen de una rendija
reflejada en la retina.

En estudios posteriores se introdujeron mejoras en su montaje experimental, tanto a nivel de
la sefial enviada como de los detectores que registran la imagen. Asimismo, también se
aplicaron herramientas para obtener los parametros que determinan la calidad dptica ocular.

Esta técnica fue perfeccionandose gracias al uso del laser como fuente de luz, la incorporacién
de un test puntual y al posterior registro de la imagen de DP mediante una videocdmara, que
finalmente fue sustituida por una cdmara integradora CCD (en 1987 por Javier Santamaria y
Pablo Artal).

Se utilizd la expresién “método de doble paso” para referirse a este dispositivo, cuya
evolucidn ha dado lugar a un sistema rapido y cdmodo para el observador.

2.5.2.1 OPTICAL QUALITY ANALYSIS SYSTEM (OQAS)

Actualmente, las medidas clinicas se realizan con un instrumento clinico comercial, HD
Analyzer™ OQAS (Optical Quality Analysis System), desarrollado por la empresa Visiometrics
S.L. Este instrumento estd basado en la técnica del doble paso, que permite llevar a cabo una
evaluacidn clinica objetiva de la calidad éptica del ojo analizado.

2.5.2.1.1 DESCRIPTORES DE CALIDAD OPTICA OBTENIDOS MEDIANTE
OQAS

A continuacidon se describen los principales pardmetros que proporciona el instrumento
OQAS. En el apartado 11.3.2 del ANEXO Il se presentan distintos registros de OQAS para un
paciente control, afectado de DMAE seca, DMAE himeda y cicatriz macular (Figuras 38, 41, 44
y 47 respectivamente).

A partir de la imagen de doble paso obtiene la funcién de respuesta al impulso, abreviada

como PSF. Es la representacion de la imagen en la retina de un objeto puntual. Da informacion

sobre la degradacién que ha aplicado el sistema éptico a la seial luminosa. a7

En general, la imagen de un punto no es tan precisa como el punto objeto inicial ya que la
energia radiante se reparte por el plano imagen, variando la forma de la PSF en funcién del

. s . . . .z . 15, 18, 2
didmetro pupilar, las aberraciones y la difusidon provocados por los medios oculares. (15,18, 29)




La PSF tiene distintas representaciones graficas. Para una valoracion cualitativa se puede
presentar como una mancha de luz bidimensional o como un pico tridimensional con una
determinada distribucion de intensidad luminica representada en una escala de colores
(Figura 18).
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Figura 18. Imagen de doble paso a la izquierda y PSF en 3 dimensiones mostrada en la pantalla de resultados de
OQAS representada en una escala de color segun los diferentes niveles de energia.

Cuanto mas compacta y semejante a un punto sea la figura, indicard una mejor calidad éptica
y una menor presencia de aberraciones. Sin embargo, la imagen del punto serd tanto mas
dispersa a mayor aberracién ocular (Figura 19). (*> 1829

S

Figura 19. Imagen de doble paso en un ojo con aberraciones en la pantalla de resultados de OQAS.

Las aberraciones oculares influencian la distribucidén de la luz en la regiéon central de la imagen
(29)

y la difusién intraocular causa un incremento de la intensidad en la zona periférica.
Para obtener parametros cuantitativos, también se puede reproducir su perfil mediante un
grafico que representa la intensidad frente a la distancia desde el centro de la mancha hacia
fuera (expresado en minutos de arco) (Figura 20). (29)

Cuando la curva tenga un pico mas estrecho y alto (es decir, una alta intensidad) indicara unas
mejores propiedades épticas. Cuanto mayor sea la diferencia entre ambos datos, mas ancha
sera la curva y peor serd la calidad éptica (Figuras 39, 42, 45 y 48 del apartado 11.3.2) (15,18, 29)

Figura 20. Representacion grdfica de la PSF en la pantalla de resultados de OQAS.



En segundo lugar, se obtiene la funcién de transferencia de modulacion o MTF (del inglés,
Modulation Transfer Function).

La MTF informa sobre la reduccién del contraste, en funcion de la frecuencia espacial, que se

da en la imagen retiniana. Asimismo, permite evaluar el grado de detalle del objeto percibido

tras su paso por el sistema éptico. (1,29)

Esta funcidn es el cociente entre la amplitud o contraste de la sefial de salida y la amplitud de

entrada, para cada frecuencia espacial. Es adimensional y su maximo y éptimo valor es la
. 1
unidad.

En el ojo humano, la forma habitual de la curva MTF es la de un filtro de paso bajo (figura 21)
ya que las frecuencias bajas pasan sin atenuacidn, pero en las frecuencias elevadas la MTF

disminuye, ya que se da una mayor reduccién del contraste hasta llegar a un punto en el que

ya no se transmite ninguna frecuencia. @
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Figura 21. Representacion grdfica linear de MTF en la pantalla de resultados de OQAS.

La caida de la MTF lleva asociada una disminucién del limite de resolucion del ojo. Este limite
de resolucién es una de las formas en que puede medirse la AV; 30 ciclos por grado (cpg)
significa una AV de la unidad. (1,18, 29, 30) (Figuras 40, 43, 46, 49 del apartado 11.3.2)

Cabe destacar que también varia segun el tamafio del diametro pupilar. (16, 30)
Esta funcion esta relacionada con la funcién de sensibilidad al contraste (CSF) (ver apartado
2.6.2.1), siendo la MTF la parte de la CSF que corresponde exclusivamente a la éptica del ojo,

. . .y . . . e 1, 18,2
sin la intervencion del sistema retina-cerebro, y por lo tanto es una medida objetiva. (1,18, 29,

30)

A nivel clinico y para poder evaluar la calidad de imagenes retinianas entre sujetos, el sistema
utiliza varios pardmetros mas simples relacionados con la MTF: la razén de Strehl, el MTF cut-
off y los OQAS values.

e Larazdn de Strehl es un ratio que valora el efecto de las aberraciones en la reduccién
del valor de la PSF que permite caracterizar numéricamente la calidad de la imagen.

Se define como el cociente entre la intensidad central de la PSF real (sistema con
aberraciones) y la de la PSF ideal (sistema libre de aberraciones). Equivalentemente, es
la razén entre el area debajo de la curva de MTF del ojo medido y la del ojo libre de

aberraciones. %% 3%



Su valor numérico se expresa entre 0 y 1, donde la unidad define un sistema dptico
perfecto. Cuando el resultado de este cociente sea una cifra menor, indicard una
mayor presencia de aberraciones en el sistema éptico. Se considera que el nivel de
aberracién es bajo cuando la razén de Strehl es menor o igual a 0,5. (1> 18 28,29, 31)

En comparaciéon con los OQAS values explicados a continuacién, la razén de Strehl
aporta mas informacidn sobre la calidad dptica del sistema analizado, ya que se calcula
como el conjunto de toda el drea debajo del perfil de MTF. (282931

e El valor de MTF cut-off indica la frecuencia espacial en la que la MTF tiene un valor
(28, 29, 31)

cero, teniendo un objeto con contraste unidad.
Esta establecido que una frecuencia de corte de 30 cpg en la CSF corresponde a una AV
decimal de la unidad.

Cuanto mayor sea este niumero, la imagen retiniana serd mejor. (28,29, 31)

e Mediante los OQAS Values (OV) se puede obtener informacidon mas especifica sobre el
comportamiento del sistema éptico en diferentes contrastes. Corresponden a tres
frecuencias espaciales que describen la calidad visual para los tres valores de contraste
del 100% (OVigo%), 20% (OVa%) ¥ 9% (OVey). Especificamente, el OV 100% esta
relacionado con la frecuencia de MTF cut-off y con la AV del paciente (sin la
intervencion del procesado neural). (Figura 22) (282931

Los OVyp% Y OVgy informan sobre la forma del perfil de la MTF en frecuencias mas

bajas; se han normalizado para que puedan ser comparables a los valores de AV

decimal estandares. De este modo, los valores de OV superiores a la unidad estan

relacionados con una buena calidad de imagen retiniana. (28,29, 31)
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Figura 22. Grdfico de la curva de MTF que muestra como se computan los OV al 100%, 20% y 9%. Estos OV se
obtienen a partir de las frecuencias espaciales al 100%, 20% y 9%, que se corresponden con los valores de MTF de
0,01, 0,05 y 0,1 respectivamente. (28)

e Finalmente, el indice Objetivo de Difusion abreviado como OSI (del inglés, Objective
Scattering Index) es un parametro que permite evaluar objetivamente la magnitud de
luz difusa intraocularmente (ver apartado 2.4.1.3).



Se define como la razén entre: la intensidad de luz contenida en la periferia de la
imagen de doble paso, y la correspondiente a los alrededores del pico central de esta
imagen (Figura 24). El resultado se expresa en nimeros entre 0y 25. (29,32, 33)

Un valor reducido de OSI determinara una buena calidad de visidn; en ojos jévenes con

un grado normal de difusiéon el valor esperado sera alrededor de 1. (Figuras 38 y 41).
(29,32, 33)

Sin embargo, un OSI elevado indicara que el paciente tiene algun tipo de patologia que
afecta a la calidad de la visidn, la cual presenta una baja SC y/o AV. Podria tratarse de
alguna anomalia en la pelicula lagrimal, alguna alteracién corneal o algun tipo de
catarata (Figura 23, 44 y 47) (52)

Figura 23. Dispersion de la PSF que indica un empeoramiento de la calidad dptica del ojo. (34)

Los valores de OSl superiores a 5 representan sistemas con elevada difusién

intraocular, que generan imagenes con una elevada intensidad en las areas periféricas

de la imagen de doble paso. ®* 3233

Si la AV con la mejor correccidn no se corresponde con el resultado, se podria deducir

gue el problema tiene un origen neuroldgico. (29,32, 33)

DP Image Intensity Radial Average

12 arcminutes 2
Figura 24. Imagen de DP con poca difusién (A) y con mucha difusion (B), seleccion de las zonas para definir el

pardmetro OSl y representacion grdfica del perfil de OSI. (33)



2.6 MEDIDAS PSICOFISICAS DE LA FUNCION VISUAL

Las medidas psicofisicas de la visiéon son aquellas que determinan la respuesta del sistema
visual (percepcion visual) generada por un estimulo fisico. Se trata de pruebas clinicas no
invasivas utilizadas en la practica optométrica diaria que, a diferencia de las anteriores, son
subjetivas ya que dependen de la percepcion y respuesta del paciente, en la que interviene el
procesado neural (Ultima etapa del proceso visual). Ejemplos de estas pruebas son la medida

de la agudeza visual, la refraccion, la sensibilidad al contraste, entre otras. @)

2.6.1 AGUDEZA VISUAL

La agudeza visual (AV) es la capacidad de diferenciar dos estimulos separados por un angulo
determinado (u). Matemdticamente se expresa como la inversa del angulo u con el que se

resuelve el objeto mas pequefio. **

Esta medida permite determinar la capacidad del sistema visual para detectar y resolver
(1, 35)

detalles.
Se sitda a una distancia fija un optotipo de alto contraste con estimulos de distintos tamanos y
con buena iluminacién. A continuacidn, se determina el valor umbral para la vision de
detalles mediante el minimo tamafio perceptible o la minima distancia entre dos objetos para
que se perciban separados. Por lo tanto, cuando la AV sea buena se apreciaran los pequeiios
detalles de una imagen, mientras que si se ve disminuida, el sujeto solo podra apreciar la

imagen a grandes rasgos. 3

Las principales formas de expresar la AV son:

2.6.1.1 AGUDEZA VISUAL DECIMAL

Se mide como el inverso del angulo subtendido por el detalle mas pequeio del estimulo (en
minutos de arco). Se expresa como un numero decimal, que cuando sea igual a la unidad

representard un valor normal en esta medida. Por lo tanto, cuanto menor sea el detalle

perceptible, mayor sera la AV decimal y mas dptima (Figura 25). @)
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Figura 25. Escala de Snellen para determinar la AV decimal. (35)



2.6.1.2 AGUDEZA VISUAL LOGMAR

En esta escala, la AV es el logaritmo del minimo angulo de resolucién (MAR) en minutos de
arco. Dispone de cinco letras por linea y la misma separacién entre filas y optotipos (Figura
26), de modo que cada optotipo o letra tiene asignado un valor constante de 0,02 unidades
logaritmicas.

Con esta notacion, el detalle que subtiende un minuto representa una AV logMAR de cero y el
detalle que subtienden diez minutos de arco resulta en una AV logMAR de la unidad. Esto
implica que un valor de cero o negativo indica una mejor capacidad de percepcion del detalle
del test, y un valor de unidad se corresponde con una peor AV, justo a la inversa que en la
escala decimal. ©3

Mediante esta técnica, al seguir el optotipo una progresion logaritmica en lugar de decimal, se
pueden explorar mejor las agudezas visuales bajas.
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Figura 26. Carta 1 del Optotipo ETDRS. (36)

No obstante, solamente con el dato de AV no es posible garantizar que todos los detalles

contenidos en un objeto puedan ser distinguidos, de ello también dependera el contraste del

optotipo. (1,35)

2.6.2 SENSIBILIDAD AL CONTRASTE

Mediante la sensibilidad al contraste (SC) se evalia la minima diferencia de luminosidad
detectable para distintas frecuencias espaciales. Permite conocer la sensibilidad del sistema
visual para percibir todos los detalles de un objeto, sea cual sea su tamano. (1,35)

Esta prueba es de utilidad para conocer los efectos de diversas patologias sobre la visidn del
sujeto. Respecto a los pacientes afectados de DMAE, se ha encontrado un deterioro de la SC
para frecuencias espaciales altas o intermedias (ver grafica de un paciente afectado de

retinopatia diabética en la Figura 27, que se puede semejar a la de DMAE humeda). )

2.6.2.1 FUNCION DE SENSIBILIDAD AL CONTRASTE

Esta funcion informa subjetivamente de la calidad de visién del ojo, ya que tiene en cuenta

factores 6pticos y del procesado neuroldgico.




Para evaluar la respuesta del sistema visual, se presentan redes sinusoidales con
determinadas frecuencias espaciales y se reduce el contraste de cada una (manteniendo su
luminancia media constante) hasta que el observador vea un campo uniforme, momento en el
que ha alcanzado su umbral (Figura 27). La inversa de ese nivel de contraste proporciona la
sensibilidad al contraste para cada frecuencia espacial )

Tras repetir la medida para diferentes frecuencias espaciales, se obtiene la representacion
grafica de la funcion de sensibilidad al contraste o CSF. Esta grafica muestra la inversa de la
cantidad de contraste precisa para detectar patrones de distinta frecuencia espacial. @)

La forma de una curva CSF en un sujeto sano revela que el sistema visual en conjunto actua
como un filtro de paso de banda, ya que atenua las frecuencias altas y bajas y presenta un
maximo entre 3 y 6 cpg (Figura 26). A partir de este valor, cuando la frecuencia espacial
aumenta también lo hace el contraste necesario para distinguir la red sinusoidal objeto, hasta
llegar a una frecuencia maxima detectable (frecuencia limite o de corte). (63
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Figura 27. Tipica curva de CSF del sistema visual para un ojo sano y otro con signos de retinopatia diabética
(comparables a la DMAE humeda). (37)

Figura 28. Fotografia del panel CSV 1000 para la medida de la sensibilidad al contraste.

El test CSV 1000 de medida de la SC (Figura 28) presenta cuatro filas con las frecuencias
espaciales de 3, 6, 12 y 18 cpg que se representan con ocho niveles de contraste distintos. Los
estimulos se organizan en una doble hilera de circulos, uno de los cuales presenta un patrén
gris uniforme y el otro contiene al estimulo sinusoidal de un valor de contraste determinado.
Se trata de una prueba con dos respuestas alternativas forzadas, ya que se pide al paciente

gue localice el test sinusoidal entre las parejas de circulos. (3]



2.7 TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA. ANALISIS MACULAR

La tomografia de coherencia dptica, abreviada como OCT (del inglés, Optical Coherence
Tomography) es una técnica no invasiva de exploracion por imagen, que se emplea para

estudiar en vivo las estructuras del segmento anterior y posterior del ojo. (38, 39)

Su principal aplicacién es en la retina (especificamente en la macula), donde permite visualizar
(38, 39)

su estratificacidn, asi como detectar la existencia de signos patoldgicos y su evolucion.
Su funcionamiento es similar al de un ecégrafo, a excepcion de que el OCT emplea la luz de
longitud de onda préxima al infrarrojo, en lugar de ultrasonidos. Gracias a ello, se obtiene una
resolucién 10 veces superior que en el otro método, ya que la luz viaja a una velocidad mucho
mayor que el sonido. Como resultado de este elevado nivel de resolucién (de hasta 5 um), la
OCT es 6ptima para medir los espesores de la retina. (39)

Tras enviar un rayo de luz al tejido, se mide el retraso en el eco de la luz reflejada y se
obtienen imagenes tomograficas transversales de los tejidos. Estos cortes son comparables a
secciones histoldgicas observables a través de la luz de un microscopio (Figura 29). 4% 4%

La informacidn final se muestra como una imagen topografica bidimensional que muestra una
escala falsa de color en funcién de la intensidad de luz reflejada por cada tejido desde la
membrana limitante interna hasta el EPR: los colores calidos corresponden a dreas muy
reflectivas (con elevado grosor), mientras que los colores frios son areas de baja reflectividad

(con el grosor disminuido). Los extremos de mayor y menor reflectividad se representan en
) (39, 40)

blanco y negro, respectivamente (Figura 30
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Figura 29. Corte histoldgico de la retina y su correlacién con OCT. (41)

epitelio pigmentaria capade fibras nerviosas

depresion foveal

Figura 30. Imagen tomogrdfica de una retina sana. La escala de color muestra la reflectividad de
los tejidos, de mayor a menor respectivamente: capa de fibras nerviosas y EPR (rojo), capas
intermedias (verde), fotorreceptores (azul) y espacio vitreo (negro). Permite identificar la presencia
de estructuras anormales. (41)



Asimismo, también proporciona resultados cuantitativos. Esto es posible ya que el software
localiza la capa de fibras nerviosas y el EPR. Mediante el valor de la distancia entre ambas
capas, se determina el grosor retinal. A partir de multiples medidas del grosor se obtiene un

valor del volumen macular. 4+ 4%

2.7.1 APLICACION DE OCT EN DMAE

La técnica de OCT es particularmente adecuada para representar los cambios patoldgicos con
los que cursa la DMAE. Permite realizar un diagndstico, y determinar la progresién de los
cambios maculares, asi como sopesar si los tratamientos realizados estdn siendo eficaces o
deben ser remplazados. “#?

En primer lugar, se analiza la imagen cualitativa proporcionada como un corte histoldgico del
area macular. La ausencia de depresidon foveal es indicativa de un proceso de enfermedad
macular. Asimismo, mediante la reflectividad de cada tejido se identifican las estructuras
anormales.

En la DMAE seca (Figura 31) se identifican las drusas como aciumulos de material dentro y/o
debajo la membrana de Bruch, que producen elevaciones del EPR y la coriocapilar altamente
reflectivas. En su estadio tardio, la atrofia geografica se visualiza como un adelgazamiento con

hiporeflectividad en el EPR y la coriocapilar. (38,42)

En los casos de DMAE humeda (Figura 32), las membranas neovasculares tipicas presentan

areas hiperreflectivas con un engrosamiento bien delimitado del complejo EPR-membrana de
Bruch-coriocapilar. Los desprendimientos de EPR aparecen como elevaciones redondeadas del
EPR que disminuyen la reflectividad de la coroides subyacente. Otras estructuras anormales
de elevada reflectividad incluyen areas de hiperpigmentacién, tejido cicatricial,

neovascularizacion y exudados duros. (8)

Por ultimo, la cicatriz disciforme se presenta como una atrofia retiniana que contribuye a una
(38)

mayor hiperreflectividad de las estructuras externas.

Figura 31. Forma seca de la DMAE con drusas. (41) Figura 32. Forma humeda de la DMAE. (38)

Por otro lado, mediante el OCT también se obtienen datos cuantitativos de los grosores de la
retina en um, lo que es particularmente Util para observar el efecto del tratamiento. (Figura
33) 4



En un paciente sano, el drea macular presentard una distribucion de grosores que oscilard

entre 200 y 250 um. El valor del grosor foveal central estard disminuido en relacién a los otros

valores periféricos, como consecuencia de la depresién normal de esta estructura. (41)
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Figura 33. Valores de distribucion espacial de los grosores en um del drea macular. (41)

En la forma atrdfica de la DMAE estos grosores se veran disminuidos, debido al
adelgazamiento que produce la atrofia. El valor central puede situarse en 120 um. Sin
embargo, como ya se ha comentado, la forma exudativa de la DMAE presenta un
engrosamiento del EPR, con lo que los valores pueden oscilar entre las 300 y 500 um, en

funcién del nivel de progresion de la patologia. (1)

2.7.1.1 OBTENCION DE DATOS

Los requisitos para la medida de la tomografia de coherencia éptica son: un didmetro pupilar
minimo de 4 mm, una correcta fijacion de la mirada y la transparencia del medio dptico del
ojo. (40)

A nivel de macula se selecciona la opciéon Macular Cube 512x128. Se obtiene una hoja de
resultados en la que el drea macular se representa por un mapa circular centrado en la macula
con los valores de grosor en um. También se encuentra un cuadro resumen en el que aparece
el cdlculo del volumen de la zona estudiada y un promedio del espesor central con la
desviacion estandar. 4%

Del mismo modo que en los cortes transversales tomograficos, en el grafico de sectores de la
macula y en el recuadro que proporciona el grosor central y los volimenes, también se
establece una escala colorimétrica, que es el fruto de la comparacién de los resultados del

paciente con una base de datos categorizada por edad. (40)

Las secciones marcadas en verde se clasifican como valores dentro de la normalidad, ya que
se encuentran en un intervalo de confianza entre el 5 y el 95%; los que se presentan en color
amarillo estarian dentro del limite, entre el 1 y el 5% y finalmente, el color rojo indica que los
valores estan fuera de la normalidad, por lo tanto, representan una alteracién, ya que estan
por debajo del 1%. (8)

En el apartado 11.4 ANEXO IV se adjuntan registros de OCT para pacientes afectado de DMAE
seca, DMAE humeda y cicatriz macular.



3. JUSTIFICACION

El principal motivo para llevar a cabo este estudio ha sido la limitada informacion sobre el
efecto de patologias oculares, como la DMAE, en la calidad dptica ocular. El propédsito de este
trabajo es evaluar los cambios en la calidad dptica ocular en diferentes tipos de DMAE.

4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVOS GENERALES

En general, se trata de determinar los cambios en la calidad dptica que padecen los pacientes
con las distintas formas de DMAE mediante el instrumento OQAS, que proporciona valores de
calidad visual y difusidn intraocular, y el instrumento WASCA, que permite obtener el impacto
de cada orden de aberracién.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Como objetivos especificos se plantea:

1. Determinar los valores de calidad éptica proporcionados por OQAS (MTF cut-off,
Razén de Strehl y OSl) y WASCA (RMS total y de alto orden) para los casos de
DMAE seca, hiumeda y cicatriz macular.

2. Determinar las correlaciones de la calidad dptica ocular para los diferentes tipos de
DMAE.

3. Determinar las correlaciones entre los cambios fisioldgicos (alteraciones
determinadas en el area macular) mediante la técnica de OCT con la calidad éptica
ocular y la funcién visual.




5. MATERIAL Y METODOS

En este apartado se detalla las caracteristicas del disefio del estudio, material, método vy
analisis estadistico empleado.

5.1 METODOLOGIA

Las pruebas se llevaron a cabo en el Instituto de Microcirugia Ocular (IMO) de Barcelona,
entre los meses de Septiembre y Diciembre de 2013.

Siguiendo el compromiso ético y social (apartado 9), todos los sujetos examinados fueron
informados acerca del objetivo del estudio, asi como de las pruebas a realizar y firmaron un
consentimiento informado (adjuntado en el apartado de 11.2 ANEXO II). Ninguna prueba era
invasiva ni presentaba ningun riesgo fisico para el sujeto.

5.1.1 TIPO DE DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio experimental, observacional, transversal, prospectivo de casos no
consecutivos.

5.1.2 PROCESO DE SELECCION DE LA MUESTRA

En el estudio se han incluido dos grupos de pacientes: un conjunto de sujetos sanos y otro de
afectados de DMAE, previamente diagnosticados por el oftalmdlogo especialista.

A continuacidn se exponen los criterios de inclusidén para cada grupo del estudio:

e GRUPO CONTROL:
- Ser mayor de edad (para éste grupo se cogieron pacientes mayores de 45 afios).
- AV decimal monocular > 1.

e GRUPO DMAE:

- Ser mayor de 50 afios.

- Diagnéstico de DMAE seca o atroéfica uni o bilateral.

- Diagnéstico de DMAE humeda o exudativa uni o bilateral.
- Diagnéstico de cicatriz macular disciforme uni o bilateral.
- AV decimal monocular £ 1.

- Seguimiento o no de un tratamiento intraocular.

Los criterios de exclusibn comunes a ambos son:

- Enfermedades fisicas o mentales.

- Patologia de la superficie ocular como ojo seco, pterigion y queratocono.
- Cirugia ocular previa, a excepcién de cirugia de cataratas.

- Cirugia refractiva.




- Cirugia laser en retina.
- Diabetes.
- Hipertensidn ocular o sistémica.

Los criterios de exclusién especificos para cada grupo son:

e GRUPO CONTROL:
- Presentar alguna patologia ocular en el diagndstico realizado en la ficha clinica.
- AV decimal monocular < 1.

e GRUPO DMAE:
- Diagnéstico de otra afectacion patoldgica ocular macular que no sea la del objeto de
este estudio (retinopatia diabética, etc.).

5.1.3 PROTOCOLO DE MEDIDA

Una vez se encontraron a los candidatos que cumplian los requisitos de seleccién, se
recuperaron sus datos personales y clinicos del programa de gestién de datos de IMO.

Los datos personales recopilados son: nombre, nimero de historia clinica, fecha de
nacimiento, sexo y diagndstico.

En cuanto a los datos clinicos, se recuperd de la ficha clinica:

Error refractivo.
Agudeza visual decimal monocular.

3. Ultimo registro de OCT macular realizado (“Macular Cube 512x128” que obtiene el
registro de “Macular Thickness Analysis Report”), donde se extraen los espesores por
areas, el volumen y el espesor medio.

Los demds datos de interés del estudio se obtuvieron mediante las siguientes mediciones en
el momento del examen visual (ver ficha de exdmenes en el apartado de Anexos):

1. Determinacién de la agudeza visual en escala logMAR.
Se ha realizado monocularmente con la mejor correccién en visidon lejana con dos
cartas distintas para el OD y el Ol a una distancia de 4 metros.
En los casos en los que el paciente no ha podido realizar la prueba a esa distancia, se
ha acercado el optotipo a 1 metro, haciendo un ajuste en el célculo del valor de la AV.

2. Medida de la sensibilidad al contraste.
Se ha realizado monocularmente con la mejor correccién en visidn lejana a una
distancia de 4 metros con la sala a oscuras. Los pacientes con DMAE humeda y cicatriz
macular se tuvieron que aproximar al test, debido a las dificultades de discriminacion a
esa distancia.



Se ha anotado el numero correspondiente al ultimo estimulo identificado
correctamente (desde el 1 hasta el 8) para cada una de las cuatro frecuencias
espaciales que componen el test (A, B, Cy D).

Medida de la aberrometria con la técnica de Hartmann-Shack.

Una vez introducidos los datos requeridos se procede al correcto centrado y enfoque
del plano pupilar del ojo. Se ha seleccionado un didmetro pupilar artificial de 4
milimetros para todos los pacientes y se ha realizado con la sala a oscuras. La
ametropia no se neutraliza previamente, ya que el instrumento la obtiene a partir de
los coeficientes de los polinomios de Zernike.

Estas medidas de la calidad éptica no siempre se pudieron hacer con el didmetro
pupilar de 4 mm, debido a la edad avanzada del paciente.

Medida de la calidad dptica mediante la técnica de doble paso.
Se ha seleccionado un didmetro pupilar artificial de 4 milimetros para todos los
pacientes y se ha realizado con la sala a oscuras.

En este caso se ha compensado el error refractivo, mediante el mismo sistema de
doble paso (para los errores refractivos esféricos entre +5 y -8 D y cilindricos inferiores
a 10,50 DC) o mediante una lente de la caja de pruebas cuando el valor la ametropia
no estaba dentro del rango de compensacion del instrumento. De este modo se
corrigen las aberraciones de bajo orden antes de realizar la medida, de forma que la

imagen en el plano de la retina estd libre de la influencia de estas aberraciones. (18)

5.1.4 INSTRUMENTACION

En este apartado se describen los test e instrumentos que se han empleado para realizar las

distintas pruebas.

Las medidas psicofisicas de la funcion visual que se han llevado a cabo han sido: agudeza

visual y la sensibilidad al contraste.

La AV en escala logaritmica logMAR se ha tomado con el optotipo retro iluminado
ETDRS (del inglés, Early Treatment in Diabetic Retinopathy Study).

La SC se ha obtenido determinando el umbral de deteccion de contraste para
diferentes frecuencias espaciales mediante el test CSV-1000 retro iluminado.

La medida de la calidad 6ptica ocular se ha llevado a cabo con dos instrumentos objetivos.

Para la medida de las aberraciones se ha empleado el equipo WASCA (Wavefront
Supported Custom Ablation) de Carl Zeiss Meditec.

Se obtiene un Unico registro con los pardmetros obtenidos (apartado 11.3.1 ANEXO
).




e Los registros de las imagenes de doble paso se han obtenido mediante el equipo HD
Analyzer™ OQAS (Optical Quality Analysis System) de la empresa Visiometrics S.L.

El registro global de resultados se adjunta en el apartado 11.3.2 del ANEXO Il (Figuras
38,41, 44 y 47).

e Los datos de la tomografia de coherencia éptica se han obtenido mediante el
instrumento Zeiss Cirrus HD-OCT (4000-7573) Versién 6.0.2.81.

La obtencién de datos se describe en el apartado 2.7.1.1 y los registros se adjuntan en el
apartado 11.4 ANEXO IV (Figuras 50, 51y 52).

5.1.5 DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

Las variables principales obtenidas para ambos grupos de pacientes han sido:

e AV logMAR monocular
e Sensibilidad al contraste: anotacion del maximo nivel de contraste percibido para las
distintas frecuencias:
- 3cpg(A)
- 6cpg(B)
- 12¢cpg(C)
- 18cpg (D)
e Calidad Optica Ocular con el Aberrémetro WASCA:
- RMS aberraciones totales
- RMS aberraciones alto orden

Calidad Optica Ocular con el OQAS:

o MTF Cut-off
e Razdn de Strehl
e OS]

OCT macular:

e Espesor central
e Volumen macular
e Espesor medio




5.1.6 ANALISIS ESTADISTICO

Se llevard a cabo un estudio estadistico descriptivo de los parametros de calidad 6ptica
proporcionados por el instrumento OQAS en funcién de la condicidn ocular del paciente y del
diagnodstico correspondiente. También se realizara un estudio estadistico inferencial (Andlisis
de la Variancia, ANOVA).

Por otro lado, se analizard la correlacién existente entre los pardmetros de calidad dptica
ocular con los valores obtenidos mediante otras herramientas de evaluacién como la agudeza
visual, aberrometria y sensibilidad al contraste.

Andlisis descriptivo. Las variables categdricas se describirdn utilizando la n y el porcentaje.
Para las variables continuas que siguen una distribucién normal, sus valores descriptivos serdn
la media y la desviacién estandar.

Andlisis multivariado. Para la comparacién de medias entre mas de dos categorias se utilizara
la prueba del andlisis de la variancia (ANOVA) y su complemento, la prueba de Bonferroni para
comparaciones multiples.

Para la correlacién entre variables cuantitativas se empleard el método de la regresion lineal,
del que se dara el coeficiente de correlacién de Pearson.

Todas las pruebas de significacidon serdn bilaterales y todos los intervalos de confianza se
presentardn con un grado de confianza del 95%. Para el andlisis estadistico se utilizara el
programa SPSS versién 17 o superior.



6. RESULTADOS

En este estudio se han examinado un total de 86 ojos siguiendo la metodologia descrita en el
apartado 5.1.3.

Las variables de calidad dptica ocular estudiadas han sido RMS total y de alto orden
(aportadas por el instrumento WASCA) y por otro lado, MTF cut-off, razén de Strehl y OSI
(obtenidas del aparato OQAS) para los distintos grupos de pacientes.

De este modo, se determinan las correlaciones entre cambios en funcién visual (AV logMAR y
SC) y estas variables de la calidad dptica ocular.

Adem3ds, mediante la técnica de OCT se determinan las correlaciones entre los cambios
fisioldgicos en el area macular, la calidad éptica ocular y la funcidn visual.

6.1 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LA MUESTRA

En este estudio se han examinado un total de 86 ojos, 34 de los cuales son de 18 personas del
grupo de pacientes sin patologia ocular (grupo control), y los 52 ojos restantes pertenecen a
27 pacientes afectados de las distintas tipologias de DMAE.

De 86 ojos estudiados, 34 ojos (39,5 %) pertenecen al grupo control, 22 ojos (25,6%) tienen
diagndstico de DMAE seca, otros 22 (25,6%) de DMAE humeda y finalmente 8 ojos (9,3 %)
estan afectados de cicatriz macular tal y como se representa en el grafico 1.

Diapnes o

| 25,6 %

M Control

B DMAE seca

CJ DMAE hameda
B Cicatriz macular

Grdfico 1. Distribucion de los grupos del estudio.

En global, la distribuciéon del género ha sido la siguiente: 57 de los ojos corresponden a
mujeres (66,3 %) y los otros 29 ojos son de hombres (33,7%) como muestra el grafico 1. Por
grupos se han clasificado de la siguiente manera.

- Grupo control: 25 mujeres (73,53 %) y 9 hombres (26,47 %).
- DMAE seca: 15 mujeres (68,18 %) y 7 hombres (31,82 %).

- DMAE humeda: 13 mujeres (59,09 %) y 9 hombres (40,91 %).
- Cicatriz macular: 4 mujeres (50 %) y 4 hombres (50 %).




Por lo tanto, si se observa la distribucidn de los grupos en funcién del género se establecen los
siguientes porcentajes (grafico 2):

- Mujeres: 44% de grupo control, 26 % de DMAE seca, 23 % de DMAE humeda y
7% de cicatriz macular.

- Hombres: 31 % de grupo control, 24 % de DMAE seca, 31 % de DMAE humeday
14 % de cicatriz macular.

Mujeres Hombres

Grdfico 2. Distribucion del género por grupos de estudio.

Del total de ojos examinados, 45 son ojos derechos (OD) y 41 ojos izquierdos (Ol), lo que se
corresponde con unos porcentajes del 52,33 % y del 47,67%, como se muestra en el grafico 3.

Por grupos la distribucidn se presenta de la siguiente forma.

- Grupo control: 16 OD (47,06 %) y 18 Ol (52,94 %).
- DMAE seca: 15 OD (68,18 %) y 7 Ol (31,82 %).

- DMAE humeda: 12 OD (54,55 %) y 10 Ol (45,45 %).
- Cicatriz macular: 4 OD (50 %) y 4 Ol (50 %).

En el gréfico 3 se aprecia la distribucidon de los grupos en funcién de los ojos derechos e
izquierdos evaluados.

- Ojos derechos: 34 % del grupo control, 32 % de DMAE seca, 26 % de DMAE
humeda y 8 % de cicatriz macular.

- Ojos izquierdos: 46 % del grupo control, 18 % de DMAE seca, 26 % de DMAE
humeda y 10 % de cicatriz macular.




Ojo Derecho

Ojo lzquierdo

Grdfico 3. Distribucion de ojos derechos e izquierdos por grupos de estudio.

En la prueba de la chi-cuadrada realizada en la distribuciéon del género se obtiene un
p-valor=0,514 (es decir p>0,05), lo que indica que se acepta la hipdtesis nula (que en este caso
seria la independencia entre el sexo y la afectacién de la DMAE). Del mismo modo, en la

lateralidad del ojo se presenta un p-valor= 0,169, que al ser mayor a 0,05 indica que no hay

dependencia entre OD y Ol y la presencia de la enfermedad.

En la tabla siguiente (tabla 1) se presentan los valores medios encontrados para cada variable
del estudio en cada uno de los grupos, ademas del global de poblacién estudiada.

SANOS DMAE SECA DMAE HUMEDA CICATRIZ GLOBAL
Variables MACULAR
AV AV logMAR 0,02+0,12 0,31+0,36 0,60 + 0,54 1,40 £ 0,34 0,36 +0,52
_ A 5,38 +1,62 3,73+2,35 2,55+2,35 0,13+0,35 3,74 +2,53
zr; 2 B 5,21+1,68 3,45 +2,09 2,14+1,83 | e 3,49+2,41
S ©
% %3 C 3,97 +£2,43 2,14 +2,08 1,95+194 | = - 2,62+2,42
§ ) D 4,03 +2,30 1,86 £1,75 1,73+18 | = - 2,51+2,34
Razén de Strehl 0,17 +0,57 0,13+0,55 0,12 0,52 0,99+0,41 0,14 £ 0,06
g MTF cut-off 31,85+11,52 | 23,80+ 12,87 17,70+ 8,84 15,07 + 10,31 24,61 12,75
° osl 1,11+ 0,76 2,95+ 3,22 3,45+2,18 3,83+2,49 2,43+2,38
S RMS Total (um) 1,37 +1,28 1,26 £ 0,64 1,13+ 0,69 1,33+0,88 1,28 +£0,97
§ RMS alto orden (um) 0,32+0,32 0,47 +£0,30 0,37+0,34 0,32+0,25 0,37+0,32
Espesor central (um) |  -------- 241,87 £+53,98 | 267,45+97,61 251,29 + 76,60 255,62+ 80,06
g Espesor medio (um) | = - 273,73 +20,79 | 278,25+ 25,06 265,29 +29,08 | 274,48+ 24,16
Volumen (mm’) | = - 9,81+0,74 9,96 + 0,90 9,47 +1,02 9,82 +0,86

Tabla 1. Valores medio para cada variable en cada grupo de estudio.




La edad media de los participantes ha sido de 70,71 con una desviacion estandar de + 11,135.
En el grupo control se ha establecido en los 64,12 + 10,53, para los pacientes con DMAE seca
en 70,64 £ 8,57, en los casos de DMAE humeda en 77,41 + 9,23 y finalmente, en los sujetos
con cicatriz macular es de 80,50 + 6,761 (Grafico 4).

Edad

;

T T T T
Controf DMAE seca DMAE himeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 4. Distribucion de edad de los sujetos respecto al diagnéstico.

6.2 COMPARACION DE RESULTADOS ENTRE GRUPOS

En este apartado se muestran diferentes tablas y gréficos en las que se observa el
comportamiento de cada grupo del estudio respecto a los demas, en funcidn de cada variable.
En las tablas estdn marcados en azul los valores considerados estadisticamente significativos
(p<0,05).

En la tabla 2 y grafico 5 se muestran las correlaciones obtenidas para AV logMAR para cada
grupo de estudio.

2,004

AV logMAR Control DMAE DMAE Cicatriz u‘zi
seca humeda | macular :: 1o
Control | - -0,29 -0,58 -1,38 Z
DMAE seca | - | ——m--m- -0,28 -1,09 8 o
DMAE -0,80 H
himeda 2o %

Tabla 2. Correlacion entre grupos para AV logMAR.

T T T T
Control DMAE seca DMAE humeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 5. Control y DMAE respecto a AV logMAR.



En la tablas 3, 4, 5, y 6 y los graficos 6, 7, 8, y 9 se o _
muestran las correlaciones obtenidas para las
sensibilidades al contraste (SC) A, B, C y D.

< o
Sensibilidad al | Control DMAE DMAE Cicatriz E
contraste A seca himeda | macular §

Control | - 1,66 2,84 5,26 3
DMAE seca | -------- | =meeeee- 1,18 3,60 z
DMAE 2,42

himeda 1

Tabla 3. Correlacion entre grupos para SC A.

o —

T T T T
Control DMAE seca DMAE himeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 6. Control y DMAE respecto a SC A.

Sensibilidad al | Control | DMAE seca | DMAE Cicatriz §
contraste B humeda | macular 5
Control | - 1,75 3,07 5,21 Ly
DMAE seca 1,32 3,46 5
DMAE humeda 2,14 2

Tabla 4. Correlacion entre grupos para SC B.

o —

T T T T
Control DMAE seca DMAE hameda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 7. Control y DMAE respecto a SC B.

Sensibilidad al | Control | DMAE seca | DMAE Cicatriz E i
contraste C himeda | macular §
Control | - 1,84 2,02 3,97 = L
DMAE seca 0,18 2,14 3
DMAE himeda 1,96 3

Tabla 5. Correlacion entre grupos para SC C.

| 1 _

T T T T
Control DMAE seca DMAE hiameda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 8. Control y DMAE respecto a SC C.



Sensibilidad al | Control | DMAE seca | DMAE Cicatriz

contraste D hameda | macular
Control | -—--—--- 2,17 2,30 4,03
DMAE seca 0,14 1,86
DMAE humeda 1,73

Tabla 6. Correlacion entre grupos para SC D.

En la tabla 7 y 8 y los graficos 10 y 11 se presentan las
correlaciones resultantes en RMS total y RMS alto
orden (HO), respectivamente.

RMS total Control | DMAE seca | DMAE Cicatriz
humeda | macular
Control | - 0,11 0,24 0,03
DMAE seca 0,12 -0,08
DMAE humeda -0,20

Tabla 7. Correlacion entre grupos para RMS Total.

RMS HO Control | DMAE seca | DMAE Cicatriz
humeda | macular
Control | - -0,15 -0,05 0,005
DMAE seca 0,09 0,56
DMAE humeda 0,06

Tabla 8. Correlacidn entre grupos para RMS HO.

WASCA RMS Total

WASCA RMS Alto orden

Sensibilidad al Contraste D
T

5

o

T T T T
Control DMAE seca DMAE hiameda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 9. Control y DMAE respecto a SC D.

6,00

5,00

4,00

3,004
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1,004

00

T T T T
Control DMAE seca DMAE himeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 10. Control y DMAE respecto a RMS Total.

2,00

1,50

1,00

50

00

T T T T
Control DMAE seca DMAE humeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 11. Control y DMAE respecto a RMS HO.




Enlatabla 9, 10 y 11 y los graficos 12, 13, y 14 estan

las correlaciones establecidas entre

los distintos

grupos para las variables de OQAS (Razén de Strehl,

MTF cut-off y OSI).

Razén de Strehl | Control DMAE DMAE Cicatriz
seca hdimeda | macular
Control | -—-—-—-- 0,04 0,05 0,07
DMAEseca | -------- | --meeee- 0,01 0,03
DMAE himeda | -------- | -—oomm | ooemeee- 0,02

Tabla 9. Correlacidn entre grupos para Razdn de Strehl.

MTF cut-off Control DMAE DMAE Cicatriz
seca himeda | macular
Control | -—---- 8,06 14,15 16,78
DMAEseca | -------- |  ---m---- 6,09 8,73
DMAE humeda | -------- | - | e 2,64

Tabla 10. Correlacidn entre grupos para MTF cut-off.

Osl Control DMAE DMAE Cicatriz

seca hameda | macular
Control | ---—--- -1,84 -2,33 -2,72
DMAEseca | ---—-—- | --——-- -0,50 -0,88
DMAE himeda | -------- | - | e -0,38

Tabla 11. Correlacion entre grupos para OSI.

Strehl ratio

81

T T T T
Control DMAE seca DMAE hiameda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 12. Control y DMAE respecto a Razon de Strehl.
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T T T T
Control DMAE seca DMAE himeda Cicatriz macular

Diagnostico

Grdfico 13. Control y DMAE respecto a MTF cut-off.
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00+
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Grdfico 14. Control y DMAE respecto a OSI.



Finalmente, en las tablas desde la 12 a la 14 vy los
graficos 14 al 16 se presentan las correlaciones con los
distintos valores de OCT (espesor medio, espesor
central y volumen macular).

Espesor central | DMAE seca | DMAE Cicatriz
humeda macular
DMAEseca | -——-- -4,52 8,45
DMAE himeda | -—--——- | - 12,96

Tablal2. Correlacion entre grupos para espesor central de OCT.

Espesor medio DMAE seca | DMAE Cicatriz

himeda macular
DMAEseca | -—----- -25,58 -9,42
DMAE himeda | ---—---- | - 16,16

Tabla 13. Correlacidn entre grupos para espesor medio de OCT.

Volumen DMAE seca | DMAE Cicatriz
humeda macular

DMAE seca |  ------ -0,15 0,34

DMAE himeda | - | == 0,49

Tabla 14. Correlacion entre grupos para volumen de OCT.

OCT Central

OCT Volumen

600 4
*
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34 14
400 03 o
3004
200
100
T T T
DMAE seca DMAE himeda Cicatriz macular
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Grdfico 15. Control y DMAE respecto a espesor central.
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Grdfico 16. Control y DMAE respecto a espesor medio.
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Grdfico 17. Control y DMAE respecto a volumen.




6.3 CORRELACION ENTRE VARIABLES

En este apartado se presentan los graficos de regresidn lineal que permiten establecer una
correlacién entre los pares de variables de mayor significacién estadistica para este estudio.
Los valores de la R? o coeficiente de determinacién con un valor mas elevado son los que

indican una mejor correlacién entre ellas.

En los graficos 18, 19 y 20 se representan las rectas de regresion para la AV logMAR.
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Grdfico 18. AV logMAR respecto a espesor central.

OCT Volumen

13,09

12,0

11,09

10,0

RZ Lineal = 0,034

T T
50 1,00

Agudeza Visual logMAR

R’ Lineal=0,034

Grdfico 20. AV logMAR respecto a volumen.
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Grdfico 19. AV logMAR respecto a espesor medio.



En los graficos 21 a 24 se representan las

rectas de regresion para la RMS Total.
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Grdfico 21. RMS Total respecto a AV logMAR.
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Grdfico 23. RMS Total respecto a espesor medio.

En los graficos 25 a 28 se representan las

rectas de regresién para la RMS HO.
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Grdfico 25. RMS HO respecto a AV logMAR.
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Grdfico 22. RMS Total respecto a espesor central.
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Grdfico 24. RMS Total respecto a volumen.
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Grdfico 26. RMS HO respecto a espesor central.
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Strehl ratio
R’ Lineal=0,050
Grdfico 29. Razon de Strehl respecto a RMS Total.

5 300+ g 11,0+

g 3

ﬂ 280+ E 100

8

‘ ‘ WASCA RMS Alln on:ler; ‘ ‘ ‘ WASCA RMS .Allu nn:lenl ‘
R’ Lineal=0,157 R® Lineal=0,176

Grdfico 27. RMS HO respecto a espesor medio. Grdfico 28. RMS HO respecto a volumen.
En los graficos 29 a 33 se representan las
rectas de regresidn para la razéon de Strehl.
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Grdfico 30. Razon de Strehl respecto a RMS HO.
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Grdfico 31. Razdn de Strehl respecto a espesor central.  Grdfico 32. Razon de Strehl respecto a espesor medio.



R? Lineal = 3,142E-5
13,0
o
12,04
o
o
< oo
@ 11,04
£
3 ° o o
> e e ] o
G i o
o 100 0 o o
o % °
o
o o o
o © ]
9,0 o
®o o
o
o
o
8,0
T T T T T T
05 10 15 20 25 30
Strehl ratio

R’ Lineal=3,142E-5
Grdfico 33. Razon de Strehl respecto a volumen.

En los graficos 34 a 39 se representan las

rectas de regresién para el OSI.
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Grdfico 34. OSl respecto AV logMAR.
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Grdfico 36. OSl respecto RMS HO.
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Grdfico 35. OSl respecto RMS Total.
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Grdfico 37. OSl respecto a espesor central.
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Grdfico 38. OSl respecto a espesor medio. Grdfico 39. OSl respecto a volumen.

A continuacién, en la tabla 15 se realiza un resumen comparativo de los principales resultados
obtenidos para cada prueba y estadio de la patologia. El pardmetro OSI muestra un claro
empeoramiento de la calidad dptica, la distribucion de espesores de OCT revela el grado de
afectacion del drea macular y la AV logMAR refleja el progresivo empeoramiento de la

funcidn visual.

Sin embargo, el valor total de RMS no es tan susceptible como OQAS a la severidad de la

patologia.



AV

GRUPO OQAS WASCA oCT logMAR
=
/ 274
25 20 1 200 290]
CONTROL i -0,12
28
Var
0S1: 0,2 RMS: 0,76
DMAE SECA | 0,04
DMAE 0,32
HUMEDA
0sI: 1,9 RMS: 1,16
CICATRIZ >>1
MACULAR

0OSl: 4,2 RMS: 1,56

LMV-RPE Thicknoess (um)

Tabla 15. Tabla resumen de pardmetros clinicos en los diferentes tipos de DMAE.




7. DISCUSION

En este apartado se comentan los resultados que se han obtenido para cada variable
analizada. También se contrastan los resultados de los pacientes sanos, de DMAE seca y
hdmeda con dos estudios similares “**¥; como que en éstos no se ha evaluado la cicatriz

macular, no se pueden establecer comparaciones.

Se han analizado 86 ojos de 45 pacientes, donde la distribucién del sexo no presenta paridad
total, pero sin embargo, la caracteristica de ojo derecho o izquierdo si que ha sido bastante
homogénea (Graficos 1 y 2). En ambos casos, no se establece una relacion de dependencia
con la afectacion ocular.

Los resultados obtenidos son coherentes en relacién con el grupo de pacientes. Se observa
que la AV logMAR aumenta, es decir, empeora progresivamente en cada tipologia y severidad
de DMAE.

La SC realiza una disminucion segun el grupo de pacientes, hasta el punto en el que los
pacientes de cicatriz macular presentaban un nivel tan elevado de deterioro que no se pudo
realizar la prueba. Por lo tanto, se acusa una caida de la sensibilidad al contraste en
frecuencias intermedias y altas.

Este hecho guarda relacién con los estudios de José R. Jiménez (2008) y Carolina Ortiz et al.
(2010), que a pesar de emplear un test diferente, encontraron un descenso significativo
(p<0,05) en las frecuencias medias y altas en los ojos enfermos. (43, 44)

Como se puede observar en la tabla 1, los valores de OQAS (Razodn de Strehl, MTF cut-off y
OSl) también muestran un empeoramiento significativo en aumento desde DMAE seca hasta
cicatriz macular.

Sin embargo, los pardmetros de aberrometria RMS total y RMS alto orden no son tan
susceptibles a identificar ni diferenciar la severidad de la patologia.

Tal y como se explica en el estudio de José R. Jiménez (2008), en este caso no se espera un
deterioro significativo de las aberraciones, ya que el instrumento mide en el plano corneal,
donde la patologia no presenta ningun signo. Sin embargo, no se puede desestimar que los

ojos con DMAE no sufran ningun tipo de deterioro éptico asociado a la degradacion retiniana.
(43)

Por ultimo, los valores de OCT revelan el estado de la patologia, de forma que en DMAE seca y
cicatriz macular hay un adelgazamiento y en DMAE huimeda se da un engrosamiento del
espesor del area macular.

En el apartado de comparacién entre resultados se muestra para cada celda la diferencia en
las medias entre los diferentes grupos analizados en el estudio.




Para cada variable se establece la comparacion de las medias entre categorias y se destaca
que hay diferencias estadisticamente significativas:

— AV logMAR (tabla 2): entre todos los pacientes excepto entre los de DMAE seca y
DMAE humeda. El grafico 5 muestra una marcada disminucion de la AV en los casos de
cicatriz macular (cuatro veces mayor) en relacién con la disminucién presente entre el
grupo control y los DMAE.

— SCA, B, CyD (tablas 3-6): en Ay B en todos excepto entre DMAE seca y humeda y en
el caso de las frecuencias C y D en todos excepto entre la DMAE seca y la hiumeda, la
DMAE seca y la cicatriz macular; y la DMAE humeda y la cicatriz macula (graficos 6-9).

— Razén de Strehl y MTF cut-off (tablas 9 y 10): en ambos casos, las diferencias
estadisticamente significativas solo se establecen entre el grupo control y la DMAE
himeda y el grupo control y la cicatriz macular. El diagrama de cajas de la Razén de
Strehl (gréfico 12) muestra que la disminucién de la mediana es poco significante.

Sin embargo, en los dos estudios de José R. Jiménez (2008) y Carolina Ortiz et al. (2010)
obtuvieron una disminucién claramente significativa en la Razdon de Strehl para la
comparacion entre pacientes sanos y de DMAE, no como en nuestro caso.

En cuanto a la MTF, también encontraron un descenso significativo en el grupo patolégico, de
la misma tendencia que los valores medios de la razén de Strehl. Los valores medios de MTF-
cut off para el grupo control fueron 23,1 cpg y 11,6 cpg (44); en comparacion con los valores
obtenidos de 31,85 + 11,52 para los pacientes sanos y para los pacientes de DMAE: 23,80 +
12,87 y 17,70 + 8,84 15,07 + 10,31 en este trabajo. En nuestro estudio hemos encontrado un

menor descenso de los valores para este pardmetro.

De este modo, extrajeron que se da un deterioro representativo (p<0,05) de la calidad éptica
medida con la técnica de doble paso en los pacientes con DMAE. (“4)

Estas diferencias en la razén de Strehl y MTF cut-off con respecto a esos dos estudios se
pueden deber al hecho de que ellos han considerado un grupo global de DMAE, mientras que
nosotros hemos trabajado con grupos estratificados.

— OSlI (tabla 11): este parametro presenta diferencias representativas en el grupo control
en comparacion con los demas. El grafico 14 muestra un aumento de la mediana en
cada caso.

— RMS total y de alto orden (tablas 7 y 8): no presenta variaciones estadisticamente
significativas, tal y como se ha mencionado anteriormente.

— OCT (tablas 12-14): igual que en el caso anterior, tampoco se encuentran variaciones,
debido a que se ha comparado entre los grupos de DMAE solamente.




A continuacion, se ha buscado la correlacion entre las diferentes variables y se ha encontrado
que es muy escasa. De todos modos, se destacan las graficas de regresién lineal que
presentan una mejor correlacion (ordenadas de mayor a menor):

- RMS Total y OCT central (Grafico 22).

- RMS HO y espesor macular medio (Grafico 27).
- OSly AV logMAR (Grafico 34).

- RMS HO y volumen macular (Grafico 28).

De este modo, por ejemplo se podria decir que la medicidn de OSI puede orientarnos
ligeramente en la determinacién de la AV logMAR de una persona.

No se han encontrado otros estudios que determinen estas correlaciones.




8. CONCLUSIONES

Tras analizar los resultados obtenidos, se pueden llegar a las distintas conclusiones.

Los ojos con DMAE presentan una peor calidad dptica que los ojos de pacientes sanos.

Existe una buena correlacién entre las medidas psicofisicas de la funcion visual y los
diferentes tipos de DMAE.

El instrumento OQAS presenta una buena deteccién de la patologia macular, ya que
incluye la reflexién de la luz en la retina, en vistas de la consecuente caida de la MTF y su
respectivo valor de MTF cut-off, asi como el aumento marcado del parametro OSI, pero
no consigue diferenciar entre tipos de alteracion macular. Sin embargo, la razén de Strehl
solo presenta disminucién en los casos mds severos.

Los ojos con DMAE pueden presentar un mayor nivel de difusién intraocular debido a las
alteraciones de las estructuras de la retina, ya que éstas podrian afectar a la luz que
refleja o difunde. Estos resultados concuerdan con los estudios anteriores.

Consecuentemente, se puede recomendar el uso de la técnica del doble paso para la
deteccion de pérdida de la calidad optica ocular en pacientes con patologia macular,
especificamente con cualquier tipo de DMAE.

Los parametros de RMS total y RMS HO medidos con equipo WASCA no han mostrado
cambios estadisticamente significativos en los distintos tipos de patologia con afectacion
macular.

La limitacién del estudio ha sido el nimero de sujetos en los grupos de estudio. Seria
interesante poder realizar un estudio longitudinal para determinar los cambios en el
tiempo.




9. COMPROMISO ETICO Y SOCIAL

En este apartado se analizan las implicaciones éticas, legales y de proteccidén de datos que

I o III

hacen referencia a la competencia transversal “compromiso ético y social” introducida en la

titulacién del Grado en Optica y Optomettria.
El estudio de ha llevado a cabo una vez obtenida la aprobacién por el Comité Etico del IMO.

Las implicaciones éticas se han tenido en cuenta al enfocar el estudio de forma que no
provoqgue ningun prejuicio en los pacientes participantes, tratandolos a todos por igual. Por lo
tanto, los principios éticos se han respetado al largo de todo el estudio.

En cuanto a las implicaciones legales, se ha tenido en cuenta la Ley Organica 15/1999, de
Protecciéon de Datos de Caracter Personal (LOPD), implantada en el IMO con sus maximas
restricciones. De este modo, los datos recopilados en las fichas clinicas de los pacientes (11.1
ANEXO |) no han sido divulgados mas alla del autor del trabajo y su tutor.

Otro aspecto de estas implicaciones que se ha llevado a cabo, ha sido la explicacion verbal al
paciente sobre el procedimiento de las medidas y el objetivo del trabajo. Una vez el paciente
ha comprendido el desarrollo de estas pruebas y ha aceptado participar voluntariamente, se
le ha dado una copia para firmar del Consentimiento Informado (11.2 ANEXO 1) y
posteriormente se han realizado las distintas pruebas psicofisicas y de medida de la calidad
Optica ocular.
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11. ANEXOS

11.1 ANEXO I: FICHA DEL PACIENTE

Codificacion
Edad
Caso: F|Cha Cllnlca Clasificacion:
Nombre: Fecha Nac:
Apellidos: Sexo:
Visita Fecha examen: Historia clinica:
Retino Sujetivo T
Sph Cyl Axe Sph Cyl Axe
Error refractivo OD: .
Notas:
Retino Ool:
Sph Cyl Axe Sph Cyl Axe
Error refractivo OD: .
Notas:
Autorefractometro Ol
DECIMAL LOGMAR
Agudeza visual OD: Notas:
Ol:
A B [¢] D
Sensibilidad al C  |OD: .
Notas:
Ol:
100% 20% 9% osl Strehl
OQAS DP 4mm |OD: N
Ol:
Z(22)  7(0,2) 2(-2,2) 2(0,4)
Aberrometria OD: .
Notas:
Wasca Ol:
|Optometrista: |

Observaciones:




11.2 ANEXO II: CONSENTIMIENTO INFORMADO

Objetivo del estudio:

En el presente estudio se pretende estudiar la calidad o6ptica ocular y la difusién intraocular de
forma objetiva mediante el equipo clinico OQAS (Optical Quality Analysis System).

Se compararan los resultados con métodos convencionales de la funcién visual, como la medida
de la agudeza visual, aberrometria y sensibilidad al contraste.

Procedimiento:

Se le haran una serie de pruebas que pueden ser realizadas en el momento posterior a la firma de
este consentimiento.

El estudio consta de una unica visita. Las pruebas se le haran dentro de la visita que usted tiene
concertada con su oftalmologo. Estas pruebas no suponen ningtin cambio en su régimen de visitas
habituales con su oftalmoélogo.

Las pruebas son:

1.-Refraccién y agudeza visual:

Se le realizard la graduacién y la medida de agudeza visual con unas cartas especiales
estandarizadas. Para ello, se le pondran unas gafas especiales ajustables y se le probaran
diferentes lentes graduadas hasta averiguar con cuales de ellas ve mejor.

2.- Sensibilidad al contraste:
Se le pedird que trate de ver la orientacion de unos dibujos con diferentes frecuencias y
contrastes.

3.- Autorrefractémetro:

Se le tomara una medida objetiva y automatica con un aparato que proporciona su graduacion
aproximada sin que usted tenga que decir de qué modo ve mejor. Tendrd que apoyar la barbilla
en una mentonera y mirar un dibujo.

4.- Aberrometria: Se le realizardn medidas de calidad oéptica con el instrumento médico
(aberréometro) en ambos ojos. Debera apoyar su barbilla en la mentonera del equipo, fijando su
vista en un test de fijacién. Una vez el examinador haya alineado el instrumento con el su ojo, el
equipo realizara la medida. La duracion de la medida es de 1 minuto aproximadamente. Usted
podra parpadear normalmente.

5.-0QAS:

Se le realizaran medidas de calidad optica con el instrumento médico (OQAS) en ambos ojos.
Debera apoyar su barbilla en la mentonera del equipo, fijando su vista en un test de fijacién (en el
que aparece una casa). Una vez el examinador haya alineado el instrumento con el su ojo, el
equipo realizara la medida. La duracién de la medida es de 1 minuto aproximadamente. Usted
podra parpadear normalmente.



Riesgos:
Las pruebas que se le realizaran en este estudio, no suponen ningtn riesgo para usted.

Todos los materiales que se emplearan en los examenes tienen la marca CE, lo que asegura que se
cumplen los requisitos legales y técnicos en materia de seguridad.

Ninguna de las pruebas requerira contacto con sus ojos ni el empleo de gotas, por lo que no existe
ningun riesgo de infeccidn, lesién o efecto secundario.

Compensacién econdmica:

Ninguna de las pruebas anteriores supone un gasto adicional al de su visita previamente
programada con su oftalmoélogo.

El resto de procedimientos que no sean los propios de este estudio seguiran el procedimiento
habitual del centro.

No recibira ninguna compensacién econémica por participar en este estudio.

Voluntariedad:

Este procedimiento es voluntario. Si decide no realizarlo puede retirar su consentimiento
firmado con total libertad en cualquier momento.

Confidencialidad:

Los datos de este estudio se trataran de forma totalmente confidencial tal y como establece la Ley
Organica 15/1999 de 13 de diciembre.

Se establecerd un protocolo de codificacion de sus datos para preservar su identidad. No se
emplearan ni sus iniciales, nombre ni fecha de nacimiento en el analisis de los resultados.

Con la firma de este documento usted autoriza a que los resultados de sus pruebas puedan
utilizarse para hacer estudios estadisticos que podran utilizarse en publicaciones y congresos.

Analisis de datos:

Se llevara a cabo un estudio estadistico de los parametros de calidad éptica proporcionados por el
instrumento OQAS en funcién de la condicion ocular del paciente y del diagnoéstico
correspondiente, comparando los resultados con los valores obtenidos mediante otras
herramientas convencionales de evaluaciéon como la refraccion, la agudeza visual, la sensibilidad
al contraste, autorrefractémetro y aberrometria.



Personas de contacto:

Dr. José L. Gliell, Dra. Manero, Maite Sisquella, Laura
Gonzalez

Nombre y apellidos del investigador:

Firma:

Nombre y apellidos del paciente:

Firma:

La firma de este documento acredita que usted ha sido informado del estudio, que ha leido y
comprendido los objetivos y que ha resuelto sus dudas

Lugar y fecha. Barcelona, de de 201_




11.3 ANEXO Ill: REGISTROS DE CALIDAD OPTICA OCULAR

En este apartado se presentan los registros del WASCA y OQAS obtenidos para un paciente de
cada grupo del estudio.

11.3.1 OBTENCION DE DATOS DE WASCA

Registro de WASCA en un sujeto SANO:

L2 8 AN
Time of Measurement: 9/6/2013 8:52:58 AM .

OD | —O.—\;)"i —O..284I x 166°

Name: Apellidos, Nombre

2 : SR R e, ____ Zemike Polynomials ____|
Patient ID: Numero de historia clinica Zemike Tem | Value|
_ S _ |enalysis diameter | 690 mm |
Fopii Discadter:: 050w " Seidel Aberations 22.2) | 0385um)
S Parameter Value Zf"; ! _(') ‘;‘23‘; pm |
I Focas: | (2,2 | J27 pm |
| Focus | Odipm| 1755 0221 pm |
|Astigmatism | -1.65pm| 750y | 0435 pm
[ Goms | 22ipm} 1759 | 059 um]
Spherical 091 um| | ZG3) | 0681 pm |
Aberration | KR Tz, 4) | 0265 um |
| Higher | | 2(4,2) | 0.106 pm|
org};s | 028um| (740 [ 0151 pm |
' (Z(42) ] 0.069 pm |
|Z(4,4) -0.232 pm

Total Aberrations High Order Aberrations

RMS: 0.76 um ) RMS: 0.39 pm

-4.6 4.6 0.

Figura 34. Registro de WASCA de un paciente del grupo control.




Registro de WASCA en un paciente afectado de DMAE SECA:

Time of Measurement: 10/2/2013 5:03:39 PM

OS

+0.16 -0.85 x 77°

Name: Apellidos, Nombre
. . . . . . Zemike Polynomials N
Patient ID: Numero de historia clinica | Zemike Term Value
'anal.\ sis diameter 3.74 mm
Fopli D 4w Seidel Aberrations 122,2) 0329 pm
_— Parameter | Value| |Z20) -1.52 pm
Focus | 029pum| 2232 0.506 ym |
| - Z(3.-3) -0.771 pm
| Astigmatism |  -1.49 ym | [Z3.-1) 0.583 um
Coma 2N pm| 731 0.689 pm |
Spherical | 1Z263) ? 1.474 pm
Aberration <558 i R 7)) | 0472 pm
| Higher | | Z4,2) | 0116 um|
| Orden 086 um|  [7(4.0) | 20430 pm
' 2(4,2) . 0.144 pm |
Z(4.4) 1 -1.907 pm

Total Aberrations
RMS: 1.24 ym

3

High Order Aberrations
RMS: 0.86 um

7.22 |
| -
2
A
-3.8
-4.6 4.6 0.

5.82
| -
1
3.8
~4.6 4.6 0

Figura 35. Registro de WASCA de un paciente con DMAE seca.
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Registro de WASCA en un paciente afectado de DMAE HUMEDA:

FARANY
Time of Measurcment: 12/13/2013 12:49:42 PM .

OD : -0.07 -0.24 x 120

Name: Apellidos, Nombre

Zemike Polynomials

Patient ID: Numero de historia clinica | Zoroike Tam | Value |
o €92 analysis diameter | 5.28 mm |
o e, naem Scidel Aberrations 202,2) L 0371 pm)

1 7 2
— Parameter | Value | ;'f?' . 6?(:: =
Focus | 0.24 ym l";“‘) : 3 :;,,i::-
Astigmatism | A0.85 pm | 'Z0.1) 0.390 pm |
Coma | 1.22 ym Z3.1) 0.119 um
Spherical 73.3) ' 0.046 pm |
33 {203, ! pm |
Aberration Sum| 17 [ 0228um.
- Higher \24.:2) _ 0.058 pm
Orders 0.14 pm 2(4,0) | 0.559 pm |
’ | 2U42) ‘ 0.233 pm |
Z(4.4) 0173 um

Total Aberrations High Order Aberrations
RMS: 1.16 ym RMS: 0.31 pm

Figura 36. Registro de WASCA de un paciente con DMAE humeda.



Registro de WASCA en un paciente afectado de CICATRIZ MACULAR:

Time of Measurement: 10/2/2013 5:43:33 PM

0S

Name:
Patient ID:

Pupil Diameter:

Comea

+3.16

-3.28 x 1°

Apellidos, Nombre AT
, . . afte ¢ Polynomials |
Numero de historia clinica Zermike Term ' Value |
i _analysis diameter 2.94 mm |
Aosm- [ Secidel Aberrations 1Z(2,:2) 0.058 ym |
Parameter | Value .;"f'?' :;;;P’“
Focus | 0.14 pm L(‘;‘;) :l.imﬁx'
Asligmalism | 356pum [ZGA1) 1.549 pm |
_Coma 6.92pum| 73,1 1708 pm |
| Spherical [Z(3.3) 2276 pm
: 4.7 |20 o
| Aberration | V- | Z(4,4) 0461 pm |
| Higher |Z(4,2) 0357 pm
Orders LOTpm|  17¢,0) 0.791 ym
: L zae2) 0.783 ym
(Z(4.4) -1.405 ym

Total Aberrations

RMS: 1.56 pm

High Order Aberrations
RMS: 1.28 pm

Figura 37. Registro de WASCA de un paciente con cicatriz macular.



11.3.2 OBTENCION DE DATOS DE OQAS

Registro de OQAS en un paciente SANO:

Visiometrics (7
HD Ana]yzer An OQAS pruduct by Visiometrics Lo Q

APELLIDOS, NOMBRE
NUMERO HISTORIA CLINICA

Visiometrics

0/06/2013 0950
Sph: Cyl: Axis:
Manifest s
BCVA: UCVA:

Artificial pupsl diameter 4 Measured pupil dameter: 00
Objective spherical refraction 0.500 Notes

Measuremenrd sph refraction: 0.500

Comection: No correction

Original Image
Doble-pass Image

Image of a baby at 1 meter distance

Retinal Image

Predicted VA:
Decimal Snellen
1.7 20/12

Simutation of the image on the patent's retina

Figura 38. Captura de pantalla del registro de OQAS en un paciente del grupo control.




PSF y MTF obtenidas en un paciente SANO:

240 Profle
0 Radsal
Angular
120 .
“—plm———— ————

Width at 50% (are mun): 2 57
Width at 10% (arc min).  7.07

- e - -

snsnssnrand

N 20 10 0 0 20 »

Angle: 0 [1] 2]

MTF X
\ Print
Linear
3 complete
9 report
Decimal Seellen

Predicted VA 100%: 1.5 20/13
Predicted VA 20%: 1.2 20/17
Predicted VAS%: 08 20725

Strehl ratio: 0.310
MTF cut off (¢/deg). 45 667

Figura 40. Curva de MTF obtenida en un paciente del grupo control.




Registro de OQAS en un paciente afectado de DMAE SECA:

Visiomelrics @
HD Analyzer An OQAS pruduct by Visiometrics - 3

APELLIDOS, NOMBRE _—
NUMERO HISTORIA CLINICA ometsics

100272013 17:51

Sph: Cyl: Auxis:
Manifest . e e
Rekaciion 0.250 0.750 95
BCVA: UCVA:
Antificial pupll daameter 4 Measured pupll diameter 34
Objective spherical refraction 0.500 Notes:
Measurement sph refraction: 0.500
Cotrection: Astig. comrection
Original Image

Doble-pass Image

Image of 3 baby &t 1 meter distance

Retinal Image

0Sl: 0.6

Predicted VA:
Decimal Snellen
1.3 20/15

Simuiation of the image on the patient's retina

Figura 41. Captura de pantalla del registro de OQAS en un paciente con DMAE seca.




PSF y MTF obtenidas en un paciente afectado de DMAE SECA:

Z40 Profile

200
Angular
160
120

&0

Width at 50% (arc min). 3.38
Width at 10% (arc min): 1247

40

MTF )
Print
e complete
Log
report
E Decimal Snellen

Predicted VA 100%: 1.2 2015
Predicted VA 20%: 0.7  20/29
Predicted VA 9% 0.4  20/50

Strehl ratio: 0175
Spatial frequency (c/deg) MTF cut off (c/deg): 37 577

Figura 43. Curva de MTF obtenida en un paciente con DMAE seca.




Registro de OQAS en un paciente afectado de DMAE HUMEDA:

Visiomelrics
HD Ana lyzer An OQAS pruduct by Vistometrics = @

APELLIDOS, NOMBRE

NUMERO DE HISTORIA CLINICA PP s
Sph: Cyl: Axis:
ki 0.250 0.750 90
O D BCVA: UCVA:
Adtificial pupdl diametes: 4 Measured pupll diameter: 54
Objective spherical refraction: 0.280 Notes:
Measurement sph refraction 0.250
Correction: Astig. comection
Original Image

Doble-pass Image

Image of a baby at 1 meter distance

Retinal Image

0sl: 1.9

Predicted VA:
Decimal Snellen
0.7 20/29

Simulation of the image on the patients reting

Figura 44. Captura de pantalla del registro de OQAS en un paciente con DMAE humeda.




PSF y MTF obtenidas en un paciente afectado de DMAE HUMEDA:

255
Profile

213

Angular

Width at 50% (arc min): 587
Width at 10% (arc min): 21.67

S
w i Print

o b complele

0.7 : Log report

0.6+ :

%US- ; Decimal Snellen
" i Predicted VA 100%: 0.7  20/29
E:Z : Predicted VA 20%: 06 20/33
01 | Predicted VA 9% 0.4 20/50
B {6"";g'"'éru"'“'zg"“a'u""'-sis Strehl ratio: 0.154

Spatial frequency (cideg) MTF cut off (cfdeg): 21 403

Figura 46. Curva de MTF obtenida en un paciente con DMAE humeda.



Registro de OQAS en un paciente afectado de CICATRIZ MACULAR:

Visiomeltrics @
HD Ana ]yzer An OQAS pruduct by Visiometrics P

APELLIDOS, NOMBRE | .
NUMERO HISTORIA CLINICA Visiometrics

10/02/2013 1838
Sph: Cyl: Axis:
Manifest
s 1.000 -2.500 100
BCVA: UCVA:
Artificial pupil diameter: 4 Measured pupil diameter: 36
Objective spherical refraction: 0.750 Notes
Measurement sph refraction: 0.750
Cotrection: Astig. corecton
Original Image

Doble-pass Image

Image of a baby at 1 meter distance

Retinal Image

0Sl: 4.2

Predicted VA:
Decimal Snellen
04 20/50

Simulation of the image on the patient's retina

Figura 47. Captura de pantalla del registro de OQAS en un paciente con cicatriz macular.




PSF y MTF obtenidas en un paciente afectado de CICATRIZ MACULAR:

240 Profile

200
Angular
160
120

&0

Width at 50% (arc min): 845
Width at 10% (arc min): 4690

40

0 I S S S S S -
=30 -20 -10 ] 10 20 30
arc: min
0 [+ ]

L LT TL TR R TR
| MIF _
6 5 Print
os | o complete
o p report
0.6 '

g 09 ; Decimal Snellen
il | Predicted VA 100% 04  20/50
0.3 |
. | Predicted VA 20%: 0.3 20/67
04 | Predicted VA 9%: 0.2 20/100
0.0t e e S T A i Strehl ratio: 0.092

0 5 10 15 20 25 30 a8

Spatial frequency (cideg) MTF cut off (c/deg): 12 947

Figura 49. Curva de MTF obtenida en un paciente con cicatriz macular.




11.4 ANEXO IV: REGISTROS DE OCT

A continuacion se presenta la captura de pantalla de la hoja de resultados “Macular Thickness:
Macular Cube 512x128 para cada tipo de DMAE.

Registro de OCT en un paciente afectado de DMAE SECA:

Nombins: Apaliicos, Nomore ZEISS
i N° Historiaclhikca  Fecha do examens 021072013 MO

Focta de nacimionto: gdmm'as Hora ded oxamen: 1840

Sox Fomonino Nomoro de serde;  4000-757°3

Doclor: Intonsidad sofvt V10

Grosor macular : Macular Cube 512x128 oD O| @ 0S

S -
.._,
Fovoux 260, 64

—

LM - Pt

X7 I TR
Digtriboacsin
e roan e

(T2 S
Grosor el | Volumen Grosor
B subcampo | del cubo | promedio del
/ central (um) (mm?®) cubo (um)
WM - RPE 92 257

Figura 50. Andlisis del drea macular mediante OCT en un paciente con DMAE seca.
Imagen cedida por IMO.
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Registro de OCT en un paciente afectado de DMAE HUMEDA:

Mot Apeliicos, Nombre ZEISS
X N° Historia Clhica  Fecha o oxamex 131272013

Focha do nackmionto:  od'mm'a3 Hora 0ol axomon: 1310

Saxor; Fomonino Nimono de sorke  4000-7573

Doclor: Intericad st W10

Grosor macular : Macular Cube 512x128

¢ own 29, 63

LM

[~ Wikmacs
Dictriboacadn
e rnoeades

.
=y
e

1%

Grosor el
subcampo
central (um)

Volumen Grosor
el cubo | promedo del
(mm?) cubo (pm)

93 261

ILM - RPE

Figura 51. Andlisis del drea macular mediante OCT en un paciente con DMAE humeda.
Imagen cedida por IMO.



Registro de OCT en un paciente afectado de CICATRIZ MACULAR:

Namo: Apellidos, Nombre

(93 N° =istoria clhica Fxam Dot VD0 %

DO odmmas Exam Tene 1145

Gonder: Male Tochnician Corcostogul, Boga

Doclor. Signal Stregtie 7/%0

Macula Thickness : Macular Cube 512x128 oD O|@® oS

ILM-RPE Trickness (um)

Contral Subfiold |Cobo Volume | Cube Avenage
Thicknoss (um) (mm*) Thicknoss (um)

ILM - RPE 275 104 268

Figura 52. Andlisis del drea macular mediante OCT en un paciente con cicatriz macular.
Imagen cedida por IMO.



