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Resumen

Introduccion: el glaucoma se ha considerado una de las principales causas de ceguera irreversible a nivel mundial
y es por eso que actualmente surgen nuevas tecnologias orientadas en detectar cambios mas precoces de dafio
glaucomatoso con el proposito de facilitar un diagndstico y seguimiento mas oportunos. Objetivo: evaluar la
validez y confiabilidad del protocolo angio-disco para la medicion de la densidad vascular en personas mayores de
18 afios con y sin diagnostico de Glaucoma primario de angulo abierto (GPAA). Metodologia: estudio retrospectivo
de tecnologias diagnésticas. Se incluyeron 400 ojos aleatorizados de 400 participantes 251 con GPAA y 149 sanos.
Resultados: se observd una reduccion de la densidad vascular en el grupo de GPAA en comparacion con el grupo
control. La capacidad diagnostica del protocolo angio disco para discriminar sanos y GPAA fue buena en casi todos
los parametros, las mejores AUC se encontraron en la imagen completa del disco AUC 0,94, S:91,2 % y E:84,56 %,
sector peripapilar AUC 0,92, S:85,26 % y E:84,56 % y hemicampo peripapilar superior e inferior con AUC 0,90,
S: 85,66 % - 86,45 % y E:81,21 % - 84,56 % respectivamente. El mejor punto de corte para discriminar entre sanos
y enfermos se identificé en la imagen completa del disco con un valor de > 48,22, AUC de 0.94, alcanzando una
sensibilidad de 91,24 % y especificidad de 84,56 %. con valor p < 0,001 Las razones de verosimilitud, LR+ de 5,91
y LR-de 0,10, refuerzan adecuadamente la capacidad del test para confirmar o descartar GPAA. La reproducibilidad
en ambos grupos fue > 0,9. Se obtuvo una correlacion positiva fuerte al comparar los parametros de densidad
vascular en relacion a los valores de capa de fibras nerviosas por tomografia. Conclusiones: el protocolo angio disco
podria considerarse como una herramienta diagnostica complementaria al diagndstico clinico del GPAA.
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Abstract

Introduction: The glaucoma has been considered one of the leading causes of irreversible blindness worldwide,
which is why new technologies aimed at detecting earlier changes in glaucomatous damage are emerging to facilitate
more timely diagnosis and monitoring. Objective: To evaluate the validity and reliability of the angio disc protocol
for measuring vascular density in individuals over 18 years old with and without a diagnosis of Primary Open-Angle
Glaucoma (POAG). Methodology: Retrospective study of diagnostic technology. It included 400 randomized eyes
from 400 participants, 251 with POAG and 149 healthy individuals. Results: A reduction in vascular density was
observed in the GPAA group compared to the control group. The diagnostic capacity of the angio disc protocol
to discriminate healthy and POAG was good in almost all parameters, the best AUC were found in the complete
image of the disc AUC 0,94, S:91.2 % and E:84.56 %, peripapillary sector AUC 0,92, S :85,26% and E:84.56%
and superior and inferior peripapillary hemifields with AUC 0.92, S: 85.66 % - 86,45 % and respectively. The best
cutoff to distinguish between healthy individuals and patients was identified in the complete disk image at a value
of > 48.22, with an AUC of 0.94, achieving a sensitivity of 91.24% and a specificity of 84.56%, p = 0.001. The
likelihood ratios, LR+ of 5,91 and LR- of 0,10, adequately reinforce the test’s ability to confirm or rule out GPAA.
Reproducibility in both groups was > 0.9. A strong positive correlation was obtained when comparing vascular
density parameters in relation to those of RLNF by tomography. Conclusions: The angio disc protocol could be

considered as a complementary diagnostic tool to the clinical diagnosis of POAG.

Keywords: Tomography angiography; Glaucoma; Optic nerve; Vascular density.

Introduccion

El glaucoma se ha considerado como una de las
principales causas de ceguera irreversible a nivel
mundial y representa un problema de salud publica.
Se cree que el 10 % de los individuos con glaucoma
son ciegos bilateralmente, pero mas de la mitad de los
afectados no son conscientes de esta condicion dado
que suele ser asintomatica hasta que su severidad se
incrementa'.

Con el transcurso de los afios han surgido cada vez mas
herramientas en tecnologia diagnostica enfocadas en
detectar cambios tempranos en el dafio glaucomatoso
y una de ellas relativamente reciente es la angiografia
por tomografia de coherencia optica (OCT-A) del
nervio optico. Esta técnica permite obtener imagenes
no invasivas de los vasos sanguineos de la cabeza
del nervio Optico y a su vez medir el porcentaje de
densidad vascular a nivel del plexo capilar peripapilar
radial (RPC), el cual se extiende desde la membrana
limitante interna hasta el limite posterior de la capa
de fibras nerviosas (CFN)*. Esta técnica se basa en la
decorrelacion de la amplitud de la sefial de OCT (por sus
siglas en inglés “split-spectrum amplitude-decorrelation
angiography”—SSADA— la cual analiza diferencias en
la reflectancia de la luz y brinda imagenes consecutivas
de la misma region que permiten identificar variaciones
causadas por el movimiento del eritrocito. La densidad
vascular se refiere al porcentaje de area ocupada por
vasos grandes y pequefios en una region especifica y se
calcula sobre la totalidad del disco.

Varios estudios han sugerido reduccion de la densidad
vascular en personas con glaucoma primario de
angulo abierto (GPAA) con un mayor porcentaje de
disminucioén en estadios mas avanzados, ademas sus
resultados han mostrado que la OCT-A puede detectar
una perfusion reducida del nervio dptico en personas
con glaucoma temprano**.

La razén principal para haber llevado a cabo este
estudio se debe a la falta de estandarizacion especifica
de las medidas de densidad y puntos de corte de este
instrumento que podria ser considerado util en el
diagnostico temprano de GPAA. Ademas, Colombia
hasta el momento no cuenta con estudios de validacion
y confiabilidad de este protocolo y por consiguiente los
datos de referencia son tomados a partir de estudios
de otras poblaciones con variantes sociodemograficas
diferentes que pueden inferir al realizar la interpretacion
del resultado.

Es por esto que el objetivo de este estudio es evaluar la
validez y confiabilidad de la OCT-A del nervio 6ptico
para la medicion de la densidad vascular en personas
mayores de 18 aflos con y sin diagnostico de GPAA.

Materiales y métodos

Estudio de disefio de evaluacion de tecnologias
diagnosticas, con tipo de muestreo retrospectivo fase
II. En este se evaluo la capacidad discriminatoria de la
OCT-A del nervio optico en comparacion con el gold
standard, el cual fue establecido a través de evaluacion
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clinica, examen de campo visual, tomografia de capa de
fibras nerviosas (OCT-CFN), y criterio final dado por
glaucomatologo.

La poblacion de estudio incluyd a personas mayores
de 18 afios con y sin diagnostico de GPAA que fueron
atendidas en la Fundacion Oftalmologica de Santander
(FOSCAL), una institucion privada de cuarto nivel
creada el 19 de abril de 1976 en Santander, Colombia.
El estudio se llevé a cabo entre febrero de 2021 y
noviembre de 2023.

El estudio se centrd en dos grupos de participantes, el
primero estuvo compuesto por personas con diagnostico
previo de GPAA de leve a moderado, atendidas en cita de
control en el departamento de glaucoma de la FOSCAL,
estos subtipos se agruparon en una Unica categoria para
el analisis. Los participantes seleccionados presentaban
discos opticos de apariencia glaucomatosa, CFN y
complejo ganglionar disminuidos junto con campo
visual alterado. El segundo grupo fue constituido por
personas sanas que acudieron al servicio de oftalmologia
general por examen de rutina, con historia clinica de
nervio 6ptico de aspecto normal, anillo neurorretiniano
conservado, presion intraocular < 21mmHg. A ambos
grupos se les brindd el consentimiento informado al
momento de la cita o en salas de espera.

Criterios de inclusion para ambos grupos: participantes
mayores de 18 afios con agudeza visual corregida
mejor o igual a 20/40, astigmatismos menores a 2,00
dioptrias (D) y miopias hasta de -500 D, angulo abierto
de III a IV en cuatro cuadrantes segun la clasificacion
de Shaffer, prueba de campo visual con Algoritmo de
Umbral Interactivo Sueco 24-2 (Humphrey, Carl Zeiss
Meditec, Inc.) con buena confiabilidad (falsos positivos,
negativos y pérdidas de fijacion por debajo de 20 %) ,
indice de confiabilidad del scan (SSI) > 35 del tomografo
RTVue XR SD-OCT Avanti (Angiovue, Optovue inc.),
con calidad de la imagen > 6. Los criterios de exclusion
fueron: opacidad de medios, alteraciones maculares,
cirugias de retina, patologias del nervio optico no
glaucomatosas, enfermedades neurologicas que afecten
o que incidan en la toma o resultados del examen como
Parkinson, Alzheimer, nistagmo y tumores cercbrales
que afecten la capa de fibras nerviosas.

Angiografia por tomografia de coherencia 6ptica

Las exploraciones con OCTA en ambos grupos fueron
realizadas con RTVue XR OCT Avanti System mediante
el software AngioVue, (version 2017.1.0. Optovue,
Inc.). A todos los participantes se les aplicé el protocolo

Angio disco 4,5mm*4,5mm en dos tomas separadas,
bajo dilatacion pupilar y con un intervalo de 8 dias para
evaluar reproducibilidad.

Lastomas de OCT-Angio disco fueron realizadas por una
persona altamente entrenada para garantizar la precision
de las mediciones. La evaluacion de la reproducibilidad
se centrd exclusivamente en verificar la consistencia de
los resultados obtenidos en mediciones repetidas.

Con la OCTA del nervio 6ptico se analizo el porcentaje
de densidad vascular en los pequefios vasos del plexo
RPC en diferentes sectores: imagen completa del
disco, dentro del disco, region peripapilar, hemicampos
superior e inferior de la region peripapilar. También
se evaluaron los 8 octantes de la region peripapilar
segun el mapa de Garway-Heath (nasal superior, nasal
inferior, inferior nasal, inferior temporal, temporal
inferior, temporal superior, supero temporal y superior
nasal). Ademas, se analizo el protocolo de la CFN que
viene incluido en este protocolo.

Tomografia de coherencia 6ptica.

A ambos grupos se les realizd examen de OCT-CFN
y valoracion del complejo de las células ganglionares
de retina (CCG) con tomodgrafo RTVue-XR Avanti,
Optovue Inc. Se evalud la CFN dividida en 8 octantes
inferotemporal (IT), superotemporal (ST), superonasal
(SN), inferonasal (IN), nasal inferior (NL), nasal superior
(NU), temporal inferior (TL), temporal superior (TU).

Analisis estadistico

Las variables categdricas fueron descritas en frecuencias
absolutas y porcentajes. La normalidad se evalud con
la prueba de Shapiro -Wilk e histograma. En variables
continuas con distribucién no normal se utiliz6 mediana
y rango intercuartilico (RIC), y media y desviacion
estandar (DE) en variables con distribucién normal.

Para estimar la asociacion entre variables en grupos
con GPAA y sanos se aplic6 la prueba de chi cuadrado
(¥®) o Fisher en variables categoricas, las variables
cuantitativas con distribucién normal se evaluaron con
la prueba t de Student. y con distribucién no normal se
utiliz6 U de Mann Whitney. Se establecidé un valor p de
dos colas < 0,05 como estadisticamente significativo.
Se emplearon areas bajo la curva operador receptor
(AUC) para determinar la capacidad diagnodstica de la
prueba estableciendo puntos de corte especificos con
sus respectivos valores de sensibilidad y especificidad.
La reproducibilidad prueba reprueba se calculé con
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el coeficiente de correlacion intraclase CCI (2, k). Se
realizd un analisis de correlacion entre los valores
segmentarios del OCT de CFN, con los hallazgos
sectoriales de la OCT-A de disco utilizando correlacion
de Spearman o Pearson segun la distribuciéon de los
datos. Los analisis se llevaron a cabo con el software
Stata ver.14.0 (StataCorp, College Station, TX. USA).

Se realizaron dos célculos de tamafio de muestra con el
programa Stata version 14,0. El primero para validez
de criterio se hizo con nivel de confianza de 95 %,
amplitud del intervalo de confianza 0,10, sensibilidad
esperada 0,95, especificidad esperada 0,95, prevalencia
de la enfermedad en la poblacion objetivo de 0,08%.
El segundo para reproducibilidad con CCI hipotesis
nula 0,95 y para hipotesis alterna CCI 0,93, nivel de
significancia del 0,05 y poder estadistico del 80 %*'°.

Teniendo en cuenta los calculos anteriores se requirié
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para la validez de criterio un tamafio de muestra de 229
participantes y para reproducibilidad 171 participantes.
Se aplicé un método muestreo aleatorio simple para
seleccionar un ojo de cada participante y siempre se
mantuvo independencia de las observaciones.

Resultados

Seincluyeron400 ojos aleatorizados de 400 participantes
251 con GPAA y 149 sanos. La frecuencia de mujeres
fue mayor en ambos grupos 60,50. La mediana de la
edad en el grupo de GPAA fue de 72 [RIC: 64-78] afios,
que en relacion con el grupo control fue mayor, ademas
el grupo de GPAA mostrd un mayor porcentaje de
hipertension arterial 45,82 %, antecedentes familiares
de glaucoma 19,52 %, e hipotiroidismo 16,73 % en
comparacion con el grupo control (Tabla 1).

Tablal. Caracteristicas demograficas y clinicas en los grupos de GPAA y grupo de sanos.

Caracteristicas Grupo total n ( %) Control n ( %) GPAAn (%) P valor

Participantes 400 149 (37,25) 251 (62,75)
Sexo

Femenino 242 (60,5) 100 (67,11) 142 (56,57) 0,037 ¢

Masculino 158 (39,50) 49 (32,89) 109 (43,43)
Raza

Negra 1(0,25) 0 1 (0,40) 0,627 49

Blanca 399 (99,75) 149 (100) 250 (99,60)
Edad® 65 [51-75] 43 [31-55] 72 [64-78] <0,001°
19-29 afios 28 (18,79) 1(0,40) 29(7,25) <0,001 ©
30-39 aflos 31(20,81) 1(0,40) 32(8) <0,001 ©
40-49 afios 29 (19,46) 5(1,99) 34(8,5) <0,001 ©
50-59 afios 35(23,49) 28(11,16) 63(15,75) <0,001 ©
60-69 afios 14 (9.4) 65(25,9) 79(19,75) <0,001 ©
70-79 aiios 11 (7,38) 103(41,04) 114(28,5) <0,001 ©
80+  afos 1(0,67) 48(19,12) 49(12,25) <0,001 ©
Antecedentes
Familiares de GPAA 50 (12,50) 1(0,67) 49 (19,52) <0,001¢
Hipotiroidismo 43 (10,75) 1(0,67) 42 (16,73) <0,001¢
Dislipidemia 28 (7) 2(1,34) 26 (10,36) <0,001¢
Hipertension Arterial 117 (29,25) 2(1,34) 115 (45,82) <0,001¢
Diabetes 40 (10,00) 3(2,01) 37 (14,74) <0,001¢
Migrafia 3(0,75) 1(0,67) 2 (0,80) 0,688¢
Miopia 43 (10,78) 24 (16,11) 19 (7,60) <0,001¢
Excavacion * 0,6 [0,3 -0,77] 0,3 [0,2-0,4] 0,7 [0,6 -0,8] <0,001°
Anillo disminuido 246 (61,50) 0 246 (98,01) <0,001¢
Campo visual disminuido 251 (62,75) 0 251 (100) <0,001°
PIO (mmHg) * 16 [13 -18] 18 [15-18] 1512 -18] <0,001°

Glaucoma Primario de Angulo Abierto (GPAA). Presion Intraocular (PIO). * Mediana y Rango Intercuartilico [ ]. ® Valor P de U
de Mann Whitney. © Valor P de 2. ¢Valor P con prueba exacta de Fisher.
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Los resultados muestran diferencias entre los valores
del porcentaje de densidad vascular en el grupo de sanos
vs el grupo de GPAA, en este ultimo se encontraron
porcentaje menores de densidad vascular (Tabla 2).

Las AUC demostraron tener buena capacidad
diagndstica en la mayoria de los sectores evaluados,
las AUC mas destacadas se encontraron en: imagen
completa del disco, region peripapilar y hemicampos
capilar superior ¢ inferior peripapilar donde se
registraron valores entre 0,90 a 0,94. Esto contrasta
significativamente con el parametro dentro del disco,
el cual mostrd una capacidad diagnostica muy limitada
0,63 (Tabla 3).

El mejor punto de corte para discriminar entre sanos y
enfermos se encontrd en la imagen completa del disco
con un valor de > 48,22, AUC de 0,94, ya que alcanzo
una sensibilidad de 91,24 % y especificidad de 84,56 %.
Las razones de verosimilitud fueron buenas, con un
LR+ de 5,91 que indica que es 6 veces mas probable
que una persona con prucba positiva tenga GPAA,
en comparacion con uno sano. Asimismo, un LR- de
0,10 sugiere que la prueba es buena para descartar la
enfermedad (Tabla 3).

Los sectores del disco que presentaron especificidades
muy reducidas fueron: dentro del disco (52,3%) y
octantes temporales (60,4 %).

Tabla 2. Parametros de densidad vascular en los grupos control y GPAA en diferentes sectores del disco a nivel del plexo capilar

peripapilar radial.

% Densidad vascular RPC

Control

SSI

Imagen completa del disco

Dentro del disco®

Peripapilar

Hemicampo-capilar superior

Hemicampo-capilar inferior

Nasal superior
Nasal inferior
Inferior nasal
Inferior temporal
Temporal inferior
Temporal superior
Supero temporal

Superior nasal

65,82 (59,59-73,85)
50,69 (49,1-52,04)
48,15+ 5,41

53,49 (51,65-55.3)
53,81 (51,85-55,78)
53,08 (51,39-54,9)
51,31 (48,29-53)
47,91 (45,1-50,78)
53,11 (50,19-55,23)
59,95 (57,17-62.9)
53,14 (50,58-55,84)
57,3 (55,49-59,49)
56,73 (54,5-59,83)
51,74 (48,96-53,72)

GPAA P valor
57,24 (50,89-63,61) <0,001*
42,71 (39,16-45,74) <0,001 ®
45,27+ 6,71 <0,001 ¢
44,73 (40,82 -48,75) <0,001*
45,74 (41,04-49,72) <0,001*
44,51 (40,26-48,07) <0,001 ®
41,56 (35,63-46,19) <0,001 ®
40,09 (34,12-44,83) <0,001*
41,77 (36-47,79) <0,001*
51,02 (40,56-56,28) <0,001 ®
47,63 (43,66-52,06) <0,001*
52,42 (48-55,97) <0,001*
49,21 (41,21-54,32) <0,001*
42,7 (35,86-47,51) <0,001*

Los valores representan mediana y rango intercuartilico a menos que se indique lo contrario. (SSI) Indice de fuerza de la sefial
del scan. (RPC) Plexo capilar peripapilar radial.  Valor P de U de Mann Whitney. ® Promedio y desviacion estandar. © Valor P con

t-test para varianzas diferentes.

Tabla 3. Capacidad diagnostica de los parametros densidad vascular en plexo capilar peripapilar radial. del protocolo Angio-

Disco en los grupos GPAA y control.

. Area [ Interval Puntos Clasificado  Valor . a
Sector del disco ROC Cont.J* de corte S E (%) pb LR + LR-
Imagen completa 094  [091-096] >4822 9124% 8456%  88,75%  <0,001 5091 0,10
Peripapilar 0,92  [0,89-0,94] >5034 8526% 84,56%  85,00%  <0,001 5,52 0,17
Hemi-capilar 09  [0,87-093] >50,02 8645% 84,56%  8575%  <0,001 560 0,16
inferior
Hemi-capilar 09  [087-093] >5132 8566% 81,21%  84,00%  <0,001 456 0,17
superior
Nasal superior 0,89  [0,85-0,92] =>47,17 80,08% 79,87%  80,00%  <0,001 3,98 0,25
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Area [ Interval Puntos Clasificado  Valor
+c¢ _d
ROC Conf.]* de corte 2 E (%) | LR LR

Inferior Nasal 0,88 [0,85-0,91] >49,21 80,88% 80,54 % 80,75 % <0,001 4,15 0,23
[0,83-0,90] =>4895 82,07% 7517% 79,50 % <0,001 3,30 0,23
Inferior temporal 0,85 [0,81-0,89] =>57.45 81.27% 73,15% 78,25 % <0,001 3,02 0,25
Supero Temporal 0,83 [0,79-0,87] =>5436 75,70% 75,17 % 75,50 % <0,001 3,04 0,32

[

[

[

Sector del disco

Superior Nasal 0,87

Nasal Inferior 0,82 0,78 -0,86] =>45,78 80,08 % 69,80 % 76,25 % <0,001 2,65 0,28
Temporal Superior 0,78 0,73-0,82] >56,86 80,88% 60,40 % 73,25 % <0,001 2,04 0,31
0,72-0,81] = 52,1 75,70% 60,40 % 70,00 % <0,001 1,91 0,4

Temporal Inferior 0,76
Dentro del disco 0,63 [0,57-068] >4893 70,92% 5235%  64,00% <0001 148 0,55
(%): Indica el porcentaje de observaciones clasificadas correctamente en funcion del punto de corte. Hemi: Hemicampo.

“Intervalo de confianza al 95 % ®Valor P de y? LR+: Likelihood ratio o razon de verosimilitud positiva. ¢ LR-: Likelihood ratio
o razoén de verosimilitud negativa.

La reproducibilidad prueba reprueba obtuvo valores  de densidad vascular del OCT-A de disco Optico y en
CCI (2, k) > 0,9 en todos los parametros de densidad  su mayoria se encontraron valores por encima de 0,70
vascular (Tabla 4). Se realiz6 un analisis de correlacion  (Tapla 5).

entre los parametros segmentarios de la OCT de CFN en

comparacion con los valores sectoriales del porcentaje

Tabla 4. Reproducibilidad prueba-reprueba en los parametros de
densidad vascular del protocolo Angio-Disc en los grupos GPAA y
control.

" -
1L RGN A CCI(2,k) [Interval Conf.]*

_RPC
Imagen completa del disco 0,97 [0,96 - 0,97]
Dentro del disco 0,93 [0,91-0,94]
Sector peripapilar 0,97 [0,97 - 0,98]
Hemi-Capilar superior 0,97 [0,96 - 0,97]
Hemi-capilar inferior 0,97 [0,97 - 0,98]
Nasal superior RPC 0,97 [0,96 - 0,97]
Nasal inferior RPC 0,96 [0,95-0,97]
Inferior nasal RPC 0,97 [0,96 - 0,97]
Inferior temporal RPC 0,98 [0,97 - 0,98]
Temporal inferior RPC 0,94 [0,92 -0,95]
Temporal superior RPC 0,91 [0,89-0,92]
Supero temporal RPC 0,96 [0,97 - 0,98]
Superior nasal RPC 0,97 [0,95-0,97]

RPC: Plexo capilar peripapilar radial.

Hemi: Hemicampo

CCI (2, k): Se utilizo coeficiente de correlacion intraclase (2, k)
*Intervalo de confianza al 95 %
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Tabla 5. Analisis de correlacion entre los valores segmentarios de la tomografia de CFN en comparacion con el grosor de CFN

y porcentaje de densidad vascular con protocolo angio disco.

Parametros CFN (um) Correlacion OCT CFN entre OCT-A CFN Valor P
Inferior temporal * 0,95 <0,001
Superior temporal * 0,88 <0,001
Supero nasal * 0,89 <0,001
Inferior nasal ® 0,94 <0,001
Nasal inferior # 0,86 <0,001
Nasal superior ® 0,86 <0,001
Temporal inferior * 0,71 <0,001
Temporal superior ® 0,8 <0,001

Parametros CFN (pum) Correlacion OCT CFN entre OCT-A % DV Valor P
Superior temporal * 0,71 <0,001
Supero nasal * 0,71 <0,001
Inferior nasal ? 0,76 <0,001
Nasal inferior # 0,71 <0,001
Nasal superior * 0,71 <0,001
Temporal inferior * 0,71 <0,001
Temporal superior * 0,62 <0,001

CFN: Capa de fibras nerviosas. OCT: Tomografia nervio optico. DV: Densidad Vascular. ®Correlacion de Spearman

b Correlacion de Pearson

Discusion

Este estudio reveld una reduccion significativa de la
densidad vascular en todos los sectores del nervio
optico en el grupo de GPAA al ser comparado con el
grupo de sanos. El protocolo angio disco presentd una
buena capacidad diagnostica para diferenciar entre ojos
con GPAA y sanos, ademas mostré reproducibilidad
consistente en ambos grupos. Adicionalmente se
encontrd una correlacion positiva fuerte al comparar los
valores de tomografia de CFN con los valores de CFN y
densidad vascular medidos con OCT-A de disco.

Segtn estudios previos, los sectores de densidad vascular
mas evaluados por tener valores mas significativos son
la imagen completa del disco y sector peripapilar' .

En este estudio el porcentaje de densidad en la imagen
completa del disco obtuvo valores mucho menores
en el grupo de GPAA con mediana (RIC) de 42,71
(39,16-45,74) en relacion con el grupo de sanos quienes
presentaron valores con mediana (RIC) 50,69 (49,1-
52,04). Se observaron resultados muy similares a los
presentados por Chen et al. donde el grupo de GPAA
presentd un promedio de 43,8+ 5,7 y el control de 53,3
+3,0. Otros autores como Yarmohammadi et al. también

mostraron valores cercanos en el grupo de GPAA de
46,2 (45,2-47,2) en contraste con Abu Al Naga et al.
que en este grupo tuvo valores mas bajos con promedio
y desviacion estandar de 34,67 + 8,924,

En el sector peripapilar el porcentaje de densidad en el
grupo de GPAA presentd valores con mediana (RIC)
de 44,73 (40,82-48,75) y en el grupo control de 53,49
(51,65-55,3). Poli et al. clasificaron los ojos con GPAA
segun su severidad'’, en el grupo de glaucoma leve se
encontraron hallazgos similares de 46,21 (41,94 —-49.,91)
y en grupo control de 55,70 (54,23-57,18), a diferencia
de Chung et al. donde el grupo total de GPAA arroj6 un
promedio de 58,11 £ 8,60, en GPAA moderado de 62,08
+4,70 y severo de 46,31 £ 10,22'516,

Aunque se observaron similitudes y discrepancias, en
comparaciéon con la literatura, respecto a los valores
especificos del porcentaje de densidad en diferentes
regiones del nervio Optico, lo que si fue consistente
tanto en este estudio como en los demas evaluados, es
la reduccién del porcentaje de densidad vascular en los
grupos con GPAA en relacién con el grupo control. Esto
conduce a que podria existir una asociacion entre la
disminucion de la densidad vascular y el GPAA, aunque
todavia no se ha determinado si es un evento primario o
secundario al dafio glaucomatoso'”.
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Respecto a la validez de la prueba, la mayoria de
los valores de las AUC exhibieron una capacidad
diagndstica notable. Los sectores que mas se
destacaron se encontraron en la imagen completa del
disco con AUC 0,94, S:91,2 % y E:84,56 %, sector
peripapilar con AUC 0,92, S:85,26 % y E:84,56 % y
hemicampos peripapilares superior e inferior con AUC
0,90, S:85,66% - 86,45% y E:81,21% - 84,56 %
respectivamente.

Al comparar los resultados con otras investigaciones se
observo que las AUC en general son buenas. Esto lo
sefala Bekkers et al. en una revision sistematica donde
evaluaron la densidad vascular del nervio optico y sus
regiones mas discriminativas, alli se analizaron 96
estudios y solo se incluyeron 43. Para ellos el mejor
parametro en general fue la region peripapilar con
un AUC de (0,80 + 0,09) que mejoraba al incluir los
sectores inferior y superior de la region peripapilar
AUC 0,86+0,03 y 0,87 £+ 0,10, respectivamente'’. A
diferencia del estudio de Bekkers et al. en nuestro estudio
el mejor parametro de AUC fue la imagen completa
del disco seguido del sector peripapilar y hemicampos
superior ¢ inferior, como ya se menciond anteriormente.
Yarmohammadi et al. reportaron una AUC de 0,94
(»p =0,03) en la imagen completa del disco, resultado
que coincidi6 con el obtenido en nuestro estudio AUC
0,94 (p <0,001). Del mismo modo, Chen et al. y Rao
et al. también mostraron resultados similares con AUC
de 0,93 en esa zona, con resultados estadisticamente
significativos.

En nuestro estudio, el parametro con menor capacidad
diagnostica fue el porcentaje de densidad dentro del
disco, con AUC de 0,63, sensibilidad del 70,92 %
y especificidad del 52,35 %. Ademas, los octantes
temporales inferior y superior mostraron especificidades
particularmente bajas.

Se identifico el punto de corte dptimo en la imagen
completa del disco, con un valor de >4822, que
demostr6 una capacidad diagnostica alta con un AUC
de 0,9. Este punto de corte mostré una excelente
sensibilidad del 91,24 % y una especificidad del
84,56 %. Las razones de verosimilitud refuerzan la
capacidad del test para confirmar o descartar GPAA
eficientemente. La sensibilidad en general de los puntos
de corte presentd valores mas altos, a diferencia de la
especificidad.

Todos los sectores del protocolo angio disco
mostraron muy buena reproducibilidad prueba
reprueba (CCI>0,91). Venugopal et al. evaluaron
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reproducibilidad y encontraron valores cercanos a los
de nuestro estudio con ICC de 0,95 [0,91-0,97] para la
imagen completa del disco y 0,93 [0,87-0,96] para la
region peripapilar'®.

Se realizd un analisis de correlacion para evaluar la
relacion entre los valores segmentarios de OCT-CFN
con los parametros sectoriales de densidad vascular
y CFN obtenidos del protocolo angio disco. Los
resultados indicaron correlaciones fuertes y positivas
mas altas al comparar los valores de OCT-CFN con
los valores de OCT-A de CFN. Poli et al. reportaron
una correlacion de 0,87 para el porcentaje de densidad
vascular en region peripapilar frente a valores promedio
de OCT-CFN, mientras que Chun et al. encontraron
una correlacion de 0,81 para la imagen completa y de
0,77 para la region peripapilar con valores (p <0,001).
Aunque estos resultados son similares a los de nuestro
estudio, es importante destacar que nuestra investigacion
evalud la correlacion para cada parametro segmentario
especificamente.

Como hallazgos secundarios es relevante sefialar que
la mayoria de los factores de riesgo identificados en
este estudio estan en linea con investigaciones previas
publicadas'.

Se ha discutido sobre una posible relacion entre
hipotiroidismo y GPAA con algunas hipotesis y
opiniones encontradas entre autores’**'. Es importante
mencionar que en este estudio el hipotiroidismo se
identificé como el tercer factor de riesgo mas frecuente
en el grupo de GPAA, después de la hipertension y
antecedentes familiares de glaucoma.

Limitaciones del estudio

Aunque se utiliz6 un tamafio de muestra mas amplio en
comparacion con los estudios previamente evaluados,
una de las limitaciones de este estudio reside en la
no clasificacion entre los casos de GPAA leves y
moderados. Al agrupar estos subgrupos se reduce la
capacidad de identificar diferencias especificas en los
valores de densidad vascular, lo que podria ocasionar
una falta de comparabilidad entre grupos y sus posibles
efectos. Ademas, la generalizacion de los resultados
a otro tipo de glaucomas esta restringida, teniendo
en cuenta que solo se incluyd GPAA. El grupo de
participantes con miopias y astigmatismos altos no fue
incluido debido a que el equipo no compensa este tipo
de defectos refractivos, por lo tanto estos resultados no
son extrapolables a esta poblacion. No se llevo a cabo
la evaluacion de la reproducibilidad interobservador
en este estudio y el examen fue realizado por una
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sola persona altamente entrenada lo que podria haber
influido en la obtencion de valores de reproducibilidad
potencialmente mas altos. Es importante destacar que
el equipo es operador dependiente y se ha observado
que personas poco entrenadas tienen mas probabilidad
de producir resultados de menor calidad, lo que puede
reflejarse en valores mas bajos de densidad. Debido
a la naturaleza transversal del estudio, no fue posible
establecer una relacion causa-efecto entre la reduccion
de la densidad y el GPAA. No se realizé un ajuste
por edad, lo que puede tener implicaciones en la
comprension de la relacion entre la edad y GPAA.

Conclusiones

El protocolo angio disco presentd buena capacidad
diagndstica para discriminar entre personas sanas
y personas con GPAA y podria ser una herramienta
complementaria al diagnoéstico clinico. Se encontrd
una buena reproducibilidad prueba reprueba en todos
los parametros del porcentaje de densidad vascular
en ambos grupos. Es importante realizar estudios
multifactoriales para evaluar mas a fondo los factores de
riesgo encontrados en este estudio. Se sugiere realizar
estudios longitudinales para aclarar la relacion entre la
disminucién del porcentaje de densidad en personas
con GPAA y los posibles cambios de progresion a lo
largo del tiempo.
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