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ABREVIATURAS

AA Agentes Agonistas

AV Agudeza visual

BAC Cloruro de Benzalconio

BB Betabloqueantes

EOS Enfermedad de Ojo Seco

GAT Tondmetro de Aplanacion de Goldmann
GPAA Glaucoma Primario de Angulo Abierto
GPAC Glaucoma Primario de Angulo Cerrado
GCS Glaucoma Crénico Simple

HOA Aberraciones de Alto Orden

IAC Inhibidores de la Anhidrasa Carbdnica
MTF Funcidn de Transferencia de Modulacion
OCT Tomdgrafo de Coherencia Optica

OSD Ocular Surface Sisease

OSI Objective Scatter Index

OQAS Optical Quality Analysis System

PG Prostaglandinas

PIO Presidn Intraocular

PSF Funcion de Dispersiéon de punto

RMS Root Mean Square

SR Strehl Ratio



INTRODUCCION

Glaucoma

Definicion.

El glaucoma es una neuropatia dptica caracterizada por un progresivo deterioro del
nervio optico y de defectos funcionales en el campo visual, pudiendo desembocar en
ceguera.'Comienza por una reduccidn acelerada del nimero de células ganglionares, seguida
de una pérdida axonal y lesién del nervio 6ptico que desembocan en una pérdida visual final.?

Dafo en CFNR
[detectable) gy

Pérdidas en PALOC

Dafo inicial CV,

Figura 1. Proceso de evolucion del glaucoma segun el autor Diaz m2

Principalmente, esta patologia, estd asociada a un aumento de la presién intraocular
(PIO) aunque puede ser debida a muchos otros factores de riesgo. En general, la PIO en la
poblacién oscila entre 11 y 21 mmHg, considerandose este ultimo valor el limite superior de la
normalidad, aunque es cierto que es posible encontrar pacientes glaucomatosos con PIO
inferiores a esta cifra (glaucoma de tension normal) e incluso pacientes sin ninguna afectacion
del nervio éptico con PIO de hasta 30mmHg (hipertensién ocular).*

Epidemiologia

Es la segunda causa de ceguera, tanto en Europa como en el mundo y actualmente
conlleva numerosas repercusiones econdmicas y sociales, por lo que es considerado un
problema de salud publica.’ El glaucoma afecta a un 2-3% de la poblacién global mayor de 40
afios, pudiendo estar sin diagnosticar alrededor de la mitad de los casos.’Este porcentaje
asciende hasta el 7% entre las personas mayores de 70 afios’ e incluso hasta el 10% en
personas con antecedentes familiares de primer grado.” La prevalencia en personas de entre
40 y 80 afios es de 3,54%, siendo el glaucoma primario de angulo abierto la forma mas comun
de manifestacion de glaucoma en raza blanca, hispana/latina y negra.’

El glaucoma es una patologia que estd en constante crecimiento debido al rdpido
envejecimiento de la poblacién. En 2013, se estimd que aproximadamente 64.3 millones de
personas en el mundo padecian esta neuropatia dptica, y que esta cifra ascenderia a 76.0
millones en 2020 y 111.8 millones en 2040.°

En general, aunque si se ha observado una mayor tendencia en hombres (2.4%) que en

mujeres (1.7%), no existen estudios con datos concluyentes que muestren que alglin sexo
tenga mayor predisposicién a padecerlo.?



Clasificacion.

Podemos clasificar el glaucoma como congénito o adquirido. A su vez, es posible
diferenciarlo en base al mecanismo mediante el cual se afecta el drenaje del humor acuoso en
glaucoma de angulo abierto o cerrado. Esta neuropatia éptica también la podemos clasificar
en glaucoma primario, en el que el aumento de PIO no es debido a otro trastorno ocular o
sistémico; o secundario, en el que el drenaje de humor acuoso y con ello el aumento de la PIO,
se deben a otros trastornos asociados.”
1.1.2.1 Glaucoma congénito.

Puede ser tanto primario, caracterizado porque se ha producido una malformacion en el
angulo debido a un desarrollo incompleto antes o después del nacimiento de la malla
trabecular’, como secundario asociado a anomalias congénitas o a alteraciones oculares.®
1.1.2.2 Glaucoma secundario.

Puede ser de angulo abierto o cerrado. Se desarrolla secundario a un grupo variado de
enfermedades que tiene como factor patogénico comun la elevacién de la P10.’
1.1.2.3 Glaucoma primario.

El glaucoma primario no se asocia a ninguna otra enfermedad ocular o sistémica que vaya a
causar cierre angular o afectacién en el drenaje del humor acuoso.?

- Glaucoma primario de dngulo cerrado (GPAC).

Se produce un cierre de angulo sin ninguna patologia asociada, seguido de una
elevacién de PIO debida a la obstruccidn del drenaje de humor acuoso tras la
oclusidn de la malla trabecular. Causa una pérdida del campo visual y dafios en el
nervio optico. Puede ser asintomatico hasta que existe pérdida visual o bien
manifestarse como urgencia oftalmoldgica.

- Glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) o glaucoma crénico simple (GCS).
Representa el 80-90% del total de los casos de glaucoma y afecta casi al 2% de la
poblacién mayor de 40 afios. En sus fases iniciales cursa de forma asintomatica,
provocando cambios en la retina y el nervio dptico que no pueden detectarse sin
pruebas especificas. El momento en el que aparecen los sintomas y signos es en los
estadios avanzados, cuando la ceguera ya es irreversible.” Generalmente se
manifiesta bilateralmente aunque no es necesario que se desarrolle de forma
simétrica.

Factores de riesgo.

En general, la cifra media normal de PIO en la poblacién es de 16mmHg, pudiendo
oscilar entre 11 y 21mmHg. Habitualmente el valor de PIO media en ancianos, sobre todo en
mujeres, es mayor que en jovenes. De hecho, alrededor del 7% de la poblacién mayor de 40
afios tiene un valor de PIO que supera los 21mmHg sin observarse ninguna lesidon
glaucomatosa en las pruebas clinicas realizadas.*

Existen diversos factores de riesgo para el desarrollo del glaucoma:
- Edad: Representa un factor de riesgo importante ya que el aumento de la prevalencia
es directamente proporcional al aumento de la edad en la poblacion.
- Cambios parapapilares: Se observan cambios morfoldgicos papilares en mas del 50%

de pacientes que son denominados hipertensos oculares y que posteriormente
desarrollan GPAA.



- Espesor corneal central fino: La paquimetria es una prueba importante previa al

diagndstico del glaucoma o a la prescripcién de un tratamiento, ya que el grosor
corneal sobreestima el valor de la PIO en pacientes con corneas gruesas y lo
infraestima en pacientes con cérneas delgadas.

- Miopia: Hay una mayor probabilidad de desarrollar la enfermedad en papilas midpicas
gue emetrdpicas.

- Antecedentes familiares: Existen algunos factores anatémicos que causan la patologia

que son heredados, de modo que los familiares de primer grado van a tener mayor
riesgo de padecerla.

- PIO elevada: El aumento de la PIO aumenta el riesgo de lesion. La prevalencia de GPAA
aumenta del 1.5% en pacientes con un nivel de PIO normal al 25% en pacientes con
un nivel de PIO de 30mmHg o mas.

El dnico factor de riesgo que va a ser posible modificar es la PIO, de hecho, su
disminucién es la técnica mas utilizada y eficaz para evitar el deterioro del nervio dptico y la
pérdida de vision.' El objetivo principal es tratar de conseguir un valor de PIO que frene la
progresion de la neuropatia o que esta sea lo suficientemente baja como para permitir al
paciente una buena calidad de vida en relacién a la visidn, durante su tiempo de esperanza de
vida. El nivel de PIO apropiado depende de cada paciente. ’

Pruebas diagndsticas.

Esta enfermedad no presenta sintomas relevantes al comienzo de la misma, de modo
que en multitud de ocasiones el paciente no se da cuenta de ellos hasta que el defecto
campimétrico es severo. Los defectos que se producen en el campo visual son irreversibles,
por ello es muy importante la realizacién de un diagnéstico precoz.™

En primer lugar es necesario realizar una buena anamnesis al paciente preguntando si
percibe algin sintoma, sus antecedentes oculares, familiares y médicos y por la toma de
alguna medicacion, y alergias, para evitar que se prescriba un futuro tratamiento incorrecto.’

Al contrario que en otras patologias, la medida de agudeza visual no es un dato que
ayude a detectar dafios glaucomatosos por el hecho de que esta no se afecta hasta que la
enfermedad ha progresado bastante debido al respeto del haz papilo-macular hasta fases
tardias. Asi pues, es necesario realizar otro tipo de pruebas para conocer el estado de la
enfermedad.™ Destacan:

- Perimetria: Esta prueba permite explorar la sensibilidad en cada punto de la retina de
modo que sea posible la identificacién de campos visuales anémalos y la realizacién
de seguimientos para poder diferenciar en qué punto de la enfermedad se
encuentran los pacientes y si esta estable o sigue progresando.*

A medida que avanza la enfermedad la sensibilidad retiniana va disminuyendo y van
apareciendo escotomas, que suelen comenzar en la parte nasal, después en inferior
y superior (escotomas arciformes), provocando la vision en tunel al unirse.

- Tonometria: Es una prueba que basa su fundamento en la relacién que existe entre la

fuerza que se necesita para deformar la cérneay la P10.”
Existen numerosos tondmetros tanto de contacto como de no contacto pero el mas
utilizado actualmente es el Tondmetro de aplanacion de Goldmann (GAT, de sus
siglas en inglés), que se monta en lampara de hendidura. Para realizar la prueba es
necesario instilar anestésico todpico y fluoresceina. Posteriormente se hace



contactar el cono del tondmetro con la cérnea hasta que los semicirculos
observados en el biomicroscopio contactan en su borde interno. *

Un tondmetro muy comun en el ambito optométrico es el de no contacto, o
tondmetro de aire, que aplana la cérnea a través de un pulso de aire.’

- Gonioscopia: Permite la exploracidn del angulo iridiocorneal y tiene como propdsito
identificar sus estructuras anatdmicas para observar si existe alguna anomalia y
estimar su grado de apertura. Para realizar la prueba es necesaria una goniolente
que puede ser directa o indirecta.”

- Paquimetria: Se utiliza para determinar el espesor corneal, concretamente en esta
patologia va a interesar conocer el de la parte central de la cérnea. Esta prueba se
puede realizar de manera invasiva con paquimetros ultrasénicos que requieren
anestésico para que la sonda pueda apoyarse perpendicularmente a la superficie
corneal o no invasiva, utilizando equipos épticos, de escaneo corneal o mediante
tomografia de coherencia 6ptica (OCT).*

- Tomografia de coherencia dptica (OCT): su principio de funcionamiento se basa en la
interferometria. Permite visualizar y medir la cabeza del nervio dptico, la capa de
fibras nerviosas y las células ganglionares, que son los tres pardmetros principales
para detectar dafios y progresos glaucomatosos.’

Tratamiento.

Existen tres tratamientos principales para la reduccién de la PIO: terapia con laser,
tratamiento quirdrgico e instilacion de medicamentos tépicos en forma de gotas. Pese a que
todos ellos son efectivos, la terapia suele empezar con farmacos administrados por via tépica.
El proceso que siguen los medicamentos para la reduccidon o mantenimiento de la PIO conlleva
una reduccidn de la produccidon de humor acuoso o aumentar su flujo de salida del globo
ocular.” Existen varias categorias de medicamentos tépicos administrados para ello: 3

- Analogos de las Prostaglandinas (PG), ayudan a que el flujo de salida de humor acuoso
aumente por la via uveo escleral sin que se reduzca su produccién ni se afecte el flujo
trabecular.

- Betabloqueantes (BB), bloquean los receptores adrenérgicos del epitelio no
pigmentado del cuerpo ciliar y asi disminuye la produccion de humor acuoso. El
timolol y el betaxolol han sido los mas utilizados para la reduccién de la PIO.

- Agentes agonistas (AA), primero reducen la secrecion del humor acuoso vy
posteriormente ayudan a que se lleve a cabo su drenaje.

- Inhibidores de la anhidrasa carbdnica (IAC), inhiben esta enzima y disminuyen la
formacién de bicarbonato lo que deriva en una disminucién de humor acuoso.

- Terapia combinada, consiste en combinar algunos farmacos antiglaucomatosos.

o Combinacién de PG y BB
o Combinacién de IACy BB
o Combinacién de AAy BB
o Combinacién de IACy AA
Estos tratamientos proporcionan mu

tiples ventajas, pero producen un efecto negativo
sobre la superficie ocular como reduccion de la sensibilidad corneal, de la estabilidad corneal o
secrecion basal.*



Superficie ocular.
La superficie ocular comprende la cdérnea, la conjuntiva, los

Capa Nipidica

parpados, las pestafias, la pelicula lagrimal, las glandulas principal y

accesorias y las glandulas de Meibomio, es decir, incluye las estructuras

del ojo y sus anejos.’ ESpaacuose cunl
Para su funcionamiento es fundamental el buen estado de la

pelicula lagrimal. Tradicionalmente se ha pensado que estd compuesta

por tres capas, la mas externa es la capa lipidica, la producen las

glandulas de Meibomio y se encarga de evitar la evaporacién de la

Capa de mucina
adhererte dela | |
ng { 1y

lagrimales; y la mas interna, la capa mucosa, producida por las células  =SEUElREETe

lagrima; la capa intermedia es la acuosa, secretada por las glandulas

caliciformes.™ Pero, recientemente algunos investigadores (Korb, 2002; .
. L. Figura 2. Estructura de
Morris & Rogers, 2007) han encontrado que las capas mucinica y acuosa, |3 pelicula lagrimal (Lab
. . . .z 17
no estdn aisladas, sino que son fases con mayor o menor concentracién  Alcon).

de mucina respectivamente (figura 2)."’

Alteracion de la superficie ocular.

Cualquier modificacion que se produzca en la estabilidad o la funcién de la pelicula
lagrimal puede dar lugar a una patologia de la superficie ocular, puede desencadenar cambios
en las células epiteliales de la cérnea o disminucién de la densidad de las células caliciformes.
Esta situacion, puede afectar a la calidad visual de los pacientes, asi como a su estado social y
psicoldgico.

La enfermedad que se puede desarrollar debido todos estos cambios de la superficie
ocular es la enfermedad de ojo seco. Segun el Informe del Subcomité para Metodologias de
Diagnéstico del Ojo Seco (TFOS DEWS Il) el ojo seco se define como:

"El ojo seco es una enfermedad multifactorial de la superficie ocular, que se caracteriza
por una pérdida de la homeostasis de la pelicula lagrimal y que va acompafada de sintomas
oculares, en la que la inestabilidad e hiperosmolaridad de la superficie ocular, la inflamacion y
dafio de la superficie ocular, y las anomalias neurosensoriales desempefian papeles
etiolégicos.”

Existen algunos factores de riesgo de progresidon de la enfermedad de ojo seco (EOS)
como la edad, el sexo, la raza, el uso de lentes de contacto, antidepresivos, antihistaminicos,
medicacidn tdpica para disminucidn de presidn ocular... De este modo, es habitual encontrar
EOS en pacientes con glaucoma, ya que esta neuropatia prevalece con la edad y ademas para
combatirla es frecuente el uso de medicamentos tépicos.™®

Relacion glaucoma- superficie ocular.

La EOS puede desarrollarse debido al tratamiento antiglaucomatoso y a la existencia
de conservantes en sus componentes. De hecho, incluso el uso a corto plazo de farmacos
hipotensores en ojos anteriormente sanos tiene un efecto negativo sobre la superficie ocular,
efecto que se agrava si el paciente debe usar mas de un colirio y si antes del tratamiento ya
estaba presente la EOS. *

En cuanto a los conservantes, son necesarios para la prevencién de contaminacién
microbiana y para mantener la potencia y tiempo de utilidad del farmaco. El cloruro de
benzalconio (BAC) es el mas utilizado en los colirios’, acttia como un detergente con actividad
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microbiana, pero que, a su vez, degrada la capa lipidica de la pelicula lagrimal lo que induce a
que se evapore su componente acuoso.' Para minimizar estos dafios existen diversas
alternativas como prescribir tratamientos sin conservantes o con otro diferente al BAC que sea
menos toxico, disminuir el nimero de gotas, utilizar lagrimas artificiales o incluso tratar con
cirugia o laser antes. ’

La estabilidad de la pelicula lagrimal juega un papel importante en la calidad visual, ya
que su adelgazamiento o el aumento de irregularidad provocan cambios en las aberraciones
6pticas que se traducen en una disminucidon de la calidad de la imagen retiniana, lo que

conlleva una disminucién de la funcién visual.*®

Calidad optica

En el globo ocular encontramos tanto aberraciones de alto orden como de bajo orden
que, en general, provocan que el contraste y la distincion de detalles disminuyan. Las de bajo
orden son las que mas degradan la calidad de la imagen retiniana. Sin embargo, cuando el
tamafio pupilar aumenta, el efecto de las aberraciones de alto orden también lo hace. Cuando
el didmetro pupilar es pequefio, el valor de la difraccion supera al de las aberraciones y es lo
que limita la calidad optica.

La imagen retiniana ademas de degradarse por las aberraciones o la difraccién
también lo hace por causa de la difusion (scattering).”® Las imperfecciones de la superficie
ocular, como las causadas por la reduccidon de la estabilidad de la pelicula lagrimal como
ocurre en el ojo seco, aumentan la cantidad de luz que se difunde hacia la retina provocando
un deterioro todavia mayor de la imagen. El uso de lagrimas artificiales puede mejorar este
excesivo scattering. 2

Cuando un sistema 6ptico transforma un frente de onda plano en un frente de onda
esférico, se dice que es perfecto; en él, los rayos al atravesar la pupila van a converger en un
mismo punto de un plano y la aberracién de onda va a ser plana (diferencia entre frente de
onda distorsionado y el ideal). Cuando el sistema dptico tiene aberraciones, el frente de onda
resultante se distorsiona, dejando de ser esférico, apareciendo una desviacién entre la
trayectoria que describen los puntos donde inciden los rayos y la trayectoria ideal. Este error
de frente de onda se puede describir cuantitativamente con la Root Mean Square (RMS), que
dard una medida global de la calidad dptica.

Partiendo de la aberracién de onda es posible calcular la imagen resultante de un
punto en la retina (PSF) y la funcidn de transferencia de modulacién (MTF). *°

La PSF muestra como se distribuye la intensidad de una fuente puntual de luz. Su
forma se ve modificada tanto por las aberraciones como por la dispersién y la forma vy
didmetro de la pupila. Cuando un sistema dptico es perfecto, esta limitado por difraccion y la
PSF resultante es el disco de Airy; sin existir ninguna otra limitacién la imagen de un punto va a
ser otro punto idéntico a él.



Disco de Airy

Figura 3. Disco de
Airy. 2 Figura 4.PSF seguin tamaiio pupilar en
ojo tedricamente perfecto.22

Como la PSF permite caracterizar la calidad optica del sistema, pero es dificil
cuantificarla es necesario un nimero que permita obtener una buena caracterizacién de la
calidad de la imagen de forma simple, por ello, existe un pardmetro, el Ratio de Strehl, que
mide el efecto de las aberraciones en la disminucién del valor de la PSF:

Maximo nivel de PEF con aberraciones
SR =
Maximo nivel de PEF sin aberraciones

Cuanto mayor sea el valor de las aberraciones, menor valor de SR obtendremos y la
calidad éptica de la imagen retiniana final sera peor. Como el efecto de las aberraciones es
distorsionar la PSF y reducir la intensidad méaxima el valor del SR es un nimero menor o igual
que uno.

Por otro lado, la MTF representa el nivel de disminucién del contraste en funciéon de la
frecuencia espacial de la imagen cuando atraviesa un sistema 6ptico. Esta reduccidén, aumenta
al aumentar la frecuencia espacial. Al igual que con la PSF, es posible relacionar el valor de Ia
razon de Strehl con la MTF ya que representa la relacién entre el volumen de la MTF de un
sistema con aberraciones y otro sin aberraciones. El sistema estara limitado por difraccion
cuando la razén de Strehl sea superior a 0.8 segun el criterio de Rayleigh.”

Este criterio, caracteriza la capacidad resolutiva de un sistema éptico. Dos fuentes de
luz al atravesar una apertura de pequefias dimensiones produciran el patrén de difraccidon
(disco de Airy), se podrdn distinguir las imagenes de ambas separadas si el maximo de
interferencia de una de ellas coincide con el minimo de la otra.”

Técnicas para la medida de calidad optica objetiva.
Existen diversas técnicas para medir la calidad déptica del ojo como sistema dptico que,
a diferencia de la medida de agudeza visual y sensibilidad al contraste, lo hacen de forma
objetiva. Mientras que los topdgrafos corneales proporcionan informacién sobre las
aberraciones corneales, existen otros instrumentos que proporcionan informacién sobre las
aberraciones totales, entre ellos destacan el aberrémetro de Hartmann Shack y el analizador
del frente de onda Optical Quality Analisis System (OQAS).
- Aberrémetro de Hartmann- Shack: Con el aberrémetro de Hartman Shack primero se

proyecta sobre la retina una fuente puntual, se obtiene un frente de onda que es
reflejado y que focaliza el haz en una imagen por cada lente al atravesar una matriz de
microlentes. Asi, cada lente analiza una fraccidn del haz que corresponde a una cierta
zona de la pupila. La representacion de la aberraciéon transversal de cada rayo se
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obtiene de la desviacion del punto donde impacta cada rayo con respecto al punto

focal de cada lente, de este modo, tras captar las desviaciones, el sistema es capaz de

estimar la aberracién de onda total.”

Figura 5. Técnica de Hartmann- Shack*

OQAS: EI OQAS basa su funcionamiento en la técnica de doble paso. En ella, se lleva a
cabo el registro de la imagen de una fuente puntual que previamente ha sido
proyectada y reflejada en la retina, y que ha realizado un doble paso atravesado los
medios oculares.”

En primer lugar, se proyecta un punto luminoso que se obtiene a través de un diodo
laser de 780 nm de longitud de onda sobre la retina, es colimado y atraviesa la pupila
de entrada del sistema. La pupila de entrada limita el didmetro de entrada del haz y
estd conjugada con el plano pupilar del ojo. Seguidamente, tras haber sido reflejada la
luz en la retina se inicia el segundo paso. En él, la imagen retiniana que se ha formado
es el nuevo emisor, considerado puntual. La luz atraviesa el mismo camino que ha
recorrido en el primer paso pero a la inversa hasta que es capturada por una camara
CCD sobre la que se proyecta la imagen aérea, después de haber atravesado una
pelicula que divide el haz hacia la pupila de salida.”®

Figura 6. Técnica de doble paso.25
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HIPOTESIS

Los pacientes tratados con farmacos tdpicos para el glaucoma presentan una calidad
optica menor que los sujetos hipertensos que no llevan tratamiento tépico para el glaucoma.

OBJETIVOS

1. Evaluar el indice de dispersidn ocular (OSI), el tamafio de la Funcidn de dispersion de punto
(PSF), el indice Strehl (SR) y la funcion de transferencia de modulacion (MTF), en un grupo de
pacientes con tratamiento para el glaucoma y compararlo con un grupo de pacientes
hipertensos sin tratamiento mediante técnica de doble paso.

2.Analizar y comparar la agudeza visual simulada con el analizador de frente de onda OQASII
con tres contrastes diferentes mediante técnica de doble paso entre un grupo de pacientes
glaucoma con tratamiento hipotensor y un grupo de hipertensos oculares sin tratamiento.

3. Comparar la calidad Optica de la pelicula lagrimal entre un grupo de pacientes
glaucomatosos con tratamiento para el mismo y un grupo de pacientes hipertensos sin
tratamiento.

4. Analizar los valores obtenidos de Root Mean Square (RMS) mediante la técnica de
Hartmann-Shack en 1, 5 y 10 segundos en un grupo de pacientes con glaucoma y compararlos
con los de un grupo de pacientes hipertensos.

5. Examinar el indice de Strehl mediante técnica de aberrometria tras el parpadeoy alos 5y
10 segundos después en pacientes glaucomatosos y compararlo con el grupo de hipertensos.
6. Evaluar las aberraciones de alto orden corneales mediante aberrometria en los segundos
1,5y 10 ambos grupos de pacientes.
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METODOLOGIA

El protocolo fue disefiado siguiendo las directrices de la declaraciéon de Helsinki y fue
aprobado por el Comité Etico de Investigaciones Clinicas de Aragén (CEICA). (ANEXO 1)

Muestra
Se seleccionaron 92 pacientes hipertensos, de los cuales 35 eran hombres y 57
mujeres, y 131 pacientes glaucomatosos de los cuales 64 eran hombres y 67 mujeres. La
muestra estaba compuesta por un grupo de estudio del Hospital Provincial de Nuestra Sefiora
de Gracia de Zaragoza segln una serie de criterios:
Criterios de inclusidn:
=  Grupo Glaucoma:

1. Personas de ambos sexos con edad superior a 18 afos.
Personas con glaucoma crénico bilateral tratados con farmacos tdpicos desde hace al
menos un afio.

Grupo Hipertension Ocular:

Pacientes de ambos sexos cuya edad supere los 18 afios.
Existencia de hipertension ocular bilateral.
Resultados normales en perimetria automatizada.

HwnN e

Resultados normales en el estudio de la capa de fibras nerviosas de la retina a través
de tomografia de coherencia dptica.
Criterios de exclusion:

=  Grupo Glaucoma y Grupo Hipertensidn:

Presencia de cualquier enfermedad que produzca alteracion en la superficie ocular.
Presencia de enfermedad general no controlada como diabetes, hipertension arterial...
Usuarios de lentes de contacto

Tratamientos sistémicos que puedan provocar ojo seco.

Tratamiento con AINES, corticoides, ciclosporina u otros antiinflamatorios tépicos.

o vk wnN R

Tratamiento con lagrimas artificiales u otros derivados hematicos tépicos.
=  Grupo Hipertension:

1. Sujetos tratados anteriormente o actualmente con farmacos antiglaucomatosos.

Consentimiento informado

Previamente a la realizacion de las pruebas a todos los participantes,
independientemente del grupo al que pertenecian, se les solicitd permiso para incluirlos en el
estudio a través de un consentimiento informado. (ANEXO II)

Protocolo exploratorio

A todos los sujetos incluidos en el estudio se les realizdé el mismo protocolo de exploracién
de calidad 6ptica, comenzando por el aberrdmetro KR1W y seguido del OQAS en condiciones
escotdpicas:
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1. Aberrometro KR1W:

Figura 7. Aberrémetro KR1W?

Este aberrometro estd basado en la técnica de Hartmann-Shack, anteriormente citada. La
realizacion de la prueba comenzé introduciendo los datos de los pacientes en el instrumento y
colocando a los pacientes correctamente, apoyando barbilla y frente en la mentonera.
Posteriormente fue seleccionado el protocolo de aberraciones de la lagrima para su
realizacion, cuyo procedimiento consiste en la toma de 10 medidas de aberrometria ocular
tanto corneal como interna, durante diez segundos consecutivos en los que el paciente debe
intentar no parpadear. De este modo se consigue reflejar la variacion que sufren las
aberraciones oculares al cesar de parpadear durante un periodo de tiempo debido a las
alteraciones que va sufriendo la pelicula lagrimal y con ello, la superficie ocular.

2. OQAS:

Figura 8. 0QAS*®

El procedimiento seguido comenzd colocando correctamente a los pacientes, apoyando
barbilla y frente, y la lente correctora de ametropias. Fueron corregidos todos aquellos que
presentaban un astigmatismo igual o superior a 0.75D, una miopia que superaba -8.00D vy
aquellos cuya hipermetropia era mayor a +5.00D, ya que el instrumento es capaz de realizar
medidas en un rango de +5.00D a -8.00D de refraccién esférica y de +0.5D a -0.5D de
astigmatismo de manera que todo lo que se encuentre fuera de ese rango hay que
compensarlo con lentes de prueba.20

Tras introducir los datos del paciente, el ojo a explorar y si precisaba o no correccién
Optica, se realizd el proceso de refraccion objetiva (Objective Refraction), en el cual el
instrumento busca el circulo de minima confusion para seguir el proceso de exploracion con la
mejor correccidn dptica posible, evitando el desenfoque.
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Figura 9. Medida de la refraccion objetiva mediante oQAsIL®

El siguiente test que se realizo fue el Scatter Metter, que consiste en la captura de seis
imagenes de doble paso durante las cuales el paciente debe intentar no parpadear, con el fin
de obtener el grado de dispersidon total del globo ocular, OSI total del ojo.
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Figura 10. Medida de Scatter Metter®

Por ultimo, se midié la dispersion ocular de la pelicula lagrimal mediante el mdédulo
Tear Film que permite conocer la degradacion de la lagrima con el tiempo. Se capturan 40
imagenes durante 20 segundos en pasos de 0.5 segundos, en los que el paciente debe intentar
no parpadear.

- - - - *
- - N - [
Flgﬁ.ra 11. Mecii;ia deMTear Eilm
Recogida de datos y andlisis estadistico
Todos los datos obtenidos fueron recogidos en una base de Excel (versién Microsoft
Excel 12.0), para posteriormente ser analizados mediante el software estadistico SPSS IBM
(versién 20.0; SPSS Inc, Chicago, IL).
Se realizd un andlisis estadistico descriptivo mediante la media y la desviacion
estandar, e inferencial, tomandose como nivel de significacidon estadistica los resultados con
p<0,05. Para comprobar el ajuste a la normalidad de los datos se utilizé el test de Kolmogorov-

Sminrov, obteniéndose que ninguna variable se ajustaba a la normalidad. Por ello, se utilizé el
test no paramétrico U de Mann-Whitney.
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RESULTADOS

En este estudio se examiné un total de 223 sujetos que fueron divididos en dos grupos.
El primero, un grupo de hipertensos compuesto por 92 sujetos de entre los cuales 57 eran
mujeres y 35 eran hombres y el segundo grupo formado por pacientes glaucomatosos en
tratamiento, compuesto por 131 pacientes, 67 mujeres y 64 hombres. Se comprobd que la
muestra a analizar fue homogénea ya que no se obtuvieron diferencias estadisticamente
significativas en cuanto al sexo; hallandose un nivel de significacion estadistica de p=0,051.

HOMBRES
MUJERES

Grafico 1. Homogeneidad de la muestra con respecto a la variable sexo, con p=0,051.

En cuanto a la variable edad, se obtuvo un nivel de significacién estadistico p=0,316,
por lo que tal y como refleja la tabla 1 no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre la media de edad de los participantes pertenecientes al grupo de
hipertensos, 63,60+7,15, y la media del grupo glaucoma, 64,7118,76.

HTO

Glaucoma

Media

SD

Media

SD

p

EDAD (afios)

63,60

7,15

64,71

8,76

0,316

Tabla 1. Media y desviacion estandar de la edad de los dos grupos a estudio. HTO: hipertensos, p: nivel de
significacion, SD: desviacion estandar.

En la tabla 2 se observa que ningun resultado de los obtenidos con el OQASII presenta
diferencias estadisticamente significativas.

Pese a haber obtenido resultados superiores en el grupo glaucoma para el pardmetro
OSl siendo la media 1,59+1,48, frente a 1,46+1,19 en el grupo de hipertensos, estos superan el
nivel de significacion estadistica (p<0,05) habiéndose calculado un p=0,663. Esto también se
cumple con el OSI de la lagrima en el que existen diferencias entre los dos grupos,
presentando el grupo glaucoma un valor medio de 2,43+1,94 frente a un valor de 2,30+1,58
los pacientes hipertensos, pero el nivel de significacidon (p=0,920) es mayor a 0,05 por lo que
no se encuentran diferencias estadisticamente significativas entre ellos. En ninguno de los
casos se podria decir que la dispersién intraocular es severa (0SI>4), el OSI total de la muestra
es leve (OSI<2) mientras que el OSI lagrimal si que es un poco mas elevado, pero es posible
clasificarlo como moderado (OSI=2-4).

El valor medio de SR en el grupo de hipertensos fue de 0,16+0,05, y en el grupo
glaucoma fue de 0,15+0,05, indicando que no existen diferencias estadisticamente
significativas, p=0,193.

Como se puede observar en la tabla 2 la AV simulada a diferentes contrastes
disminuye a medida que se reduce el contraste, pero si comparamos ambos grupos la
disparidad entre ellos no es estadisticamente significativa en ninguno de los 3 casos, siendo el
nivel de significacidon para AV 100% p=0,847, para AV 20% p=0,329 y para AV 9% 0,223.
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En cuanto a la PSF el OQASII proporciona datos de la anchura de la funcion cuando
esta alcanza la mitad y cuando alcanza la décima parte de su altura mdxima, que en el caso del
grupo glaucoma fue de 4,85+2,88 y 18,08+£10,15 respectivamente, mientras que en el caso del
grupo de hipertensos fue de 4,81+2,20y 17,62+0,698.

HTO Glaucoma P
osl 1,46+1,19 1,59+1,48 0,663
PSF Rad 50% 4,81+2,20 4,85+2,88 0,698
PSF Rad 10% 18,08+10,15 17,62+10,67 0,775
AV 100% 0,96+0,39 1,10+1,96 0,847
AV 20% 0,68+0,28 0,63+0,27 0,329
AV 9% 0,41+0,16 0,38+0,15 0,223
Strehl ratio 0,16%0,05 0,15%0,05 0,193
MTF (ciclos/grado) 28,82+11,61 27,59+11,51 0,651
OSI TF 2,30+1,58 2,43+1,94 0,920
SD OSI TF 0,46+0,53 0,45%+0,57 0,695

Tabla 2.Comparacién de resultados obtenidos en OQASII entre el grupo HTO y glaucoma. Siendo HTO:
hipertensos, p: nivel de significacion. OSI: objective scatter index, PSF: funcidn de dispersion de punto, AV:
agudeza visual, MTF: funcidn de transferencia de modulacidn, SD: desviacidn estandar OSI TF: OSI de la lagrima.

En cuanto a los resultados obtenidos con el aberrémetro KR1W en la tabla 3 se puede
ver que la RMS media en el grupo HTO en los tres segundos analizados (RMS1=0,17140,073,
RMS5=0,166+0,065 y RMS10=0,174+0,076) fue menor que en el grupo glaucoma
(RMS1=0,212+0,118, RMS5=0,166+0,065 y RMS10=0,174+0,076) y que ademas, las diferencias
gue se encontraron entre ellas son estadisticamente significativas ya que los valores de p
fueron 0,033, 0,011 y 0,030 respectivamente.

El SR fue peor en ambos grupos con el paso del tiempo tal y como se observa en la
tabla 3. En el segundo 1, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre
ellos ya que el nivel de significacidn tuvo un valor de 0,075 pero con el paso del tiempo esto
cambia. Esto también ocurre a los 10 segundos, las diferencias entre ambos grupos son
minimas ya que p=0,075. Sin embargo, a los 5 segundos existen discrepancias significativas con
un p=0,027, el grupo de hipertensos obtuvo un SR de 0,207+0,144 frente a un valor de
0,155£0,100 del grupo glaucoma.

Por dltimo, al comparar las HOA en ambos grupos, encontramos diferencias
estadisticamente significativas en los tres valores analizados ya que en el segundo 1 el nivel de
significacién fue p=0,002, en el segundo 5 de 0,001 y en el segundo 10 de 0,002. Las HOA en
los segundos 1, 5 y 10 fueron de 0,173+0,076, 0,173+0,076 y 0,1731£0,076 respectivamente
para el grupo de HTO mientras que para el grupo glaucoma se encontraron valores superiores
(HOA1=0,216+0,115, HOA5=0,223+0,109 y HOA10 =0,222+0,109).

17



HTO GLAUCOMA
MEDIA sD MEDIA SD P

RMS1 (pm) 0,171 0,073 0,203 0,096 0,033
RMSS (pm) 0,166 0,065 0,212 0,118 0,011
RMS10 (um) 0,174 0,076 0,204 0,094 0,030
STREHL1 0,214 0,166 0,161 0,101 0,075
STREHLS 0,207 0,144 0,155 0,100 0,027
STREHL10 0,209 0,154 0,153 0,088 0,075
HOA1 (um) 0,173 0,076 0,216 0,115 0,002
HOAS5 (um) 0,170 0,072 0,223 0,109 0,001
HOA10 (um) 0,190 0,122 0,222 0,109 0,002

Tabla 3.Comparacion resultados de RMS, Strehl Ratio y aberraciones de alto orden entre grupo HTO y glaucoma.
Con, RMS: root mean square, HOA: aberraciones de alto orden, SD: desviacion estandar, p: nivel de significacion.

Los resultados anteriormente descritos cuantitativamente se pueden observar en los
graficos 2, 3 y 4, que muestran que todos ellos empeoran con el paso del tiempo y que es el
grupo glaucoma el que presenta peores resultados tanto en RMS, como en SR y HOA.

En el grafico 1, que hace referencia a la RMS media de los dos grupos a estudio con el
tiempo, se observa que la calidad dptica en los pacientes con glaucoma estd mucho mads
afectada por las aberraciones que en el caso del grupo de HTO. Ademads, se encuentra una
tendencia contraria en ambos grupos, mientras que en el grupo glaucoma el valor aumenta a
los 5 segundos para después reducirse a un valor mayor que el que presentaba al inicio, en el
grupo de HTO el valor mas bajo de RMS se halla a los 5 segundos.

En cuanto al SR ambos grupos presentan una tendencia similar hacia la reduccién del
valor medio debido al paso del tiempo, aunque el valor de SR en el grupo glaucoma es mucho
mas cercano a 0 que en el grupo de HTO, lo que implica peor calidad dptica.

Por ultimo, las HOA estan presentes en mayor medida en el grupo de glaucoma, aunque es
cierto que con el paso del tiempo es el grupo de HTO el que mas se ve afectado.

0,218

Ri— —

0,200

0,191

RMS (jun)

—e—HTO

0,182 —#—Glaucoma

0,173 .\/

0,164
o 2 a 6 8 10 12
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Grafico 2. Comparacion de RMS de grupo glaucoma y HTO en 1,5 y 10 segundos.
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Grafico 3. Comparacion de SR entre los dos grupos a estudio con el paso del tiempo.
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Grafico 4.Modificacion de las aberraciones de alto orden en 1, 5 y 10 segundos en grupo de glaucoma e
hipertensos.

Por ultimo, tal y como se muestra en la tabla 4 se estudiaron los resultados obtenidos
con cada uno de los dos aparatos utilizados (OQASII y aberrédmetro KR1W) y se analizaron
correlaciones entre ellos.

Se encontraron correlaciones entre la RMS del KRW1 y los diferentes valores
obtenidos con OQASII. Se hallaron correlaciones positivas entre la RMS y el OSI y la PSF, es
decir, a medida que pasaba el tiempo y la RMS aumentaba el deslumbramiento ocular y la
imagen de un punto en la retina medidas con OQAS también lo hacian. Sin embargo, se
encontrd una correlacidén negativa entre este aumento de RMS y los parametros AV, el SRy la
MTF cuyos valores se reducian.

En el caso del SR se observé una correlacidon negativa con el OSl y la PSF, mientras que
con los demas parametros fue positiva.

En cuanto a las HOA, se encontraron correlaciones negativas con la AV simulada por
OQASII acentudndose mas a medida que disminuia el contraste y con el SR, mostrando que a
medida que aumentaban estas aberraciones disminuia el valor de SR, lo que implica una
mayor limitacidn del sistema por ellas.

OS! _| PSF Rad 50% | PSF Rad 10% | AV 100% | AV 20% | AV 9% |SROQAS | MTF _

RMSS5 | Coef. Corr. | 0,178 0,178 0,160 -0,198 [-0,242" |-0,228 | 0,213  [-0,207
0,016 0,016 0,03 0,007 | 0,001 | 0,002 | 0,004 | 0,005

N 182 182 182 182 182 182 182 182

SR5 [ Coef. Corr.|-0,152° | -0,157 -0,13 0,187 |[0,225 |0,211 | 0,183 | 0,204
0,039 0,033 0,078 0,011 | 0,002 | 0,004 | 0,012 | 0,005

N 185 185 185 185 185 185 185 185

HOAS | Coef. Corr. | 0,102 0,117 0,044 -0,146 | -0,188 [-0,207 | -0,205 | -0,145
p 0,17 0,117 0,561 0,05 | 0,011 | 0,005 | 0,006 | 0,051

N 181 181 181 181 181 181 181 181

Tabla 4. Correlaciones entre resultados de la aberrometria a los 5 segundos y técnica de doble paso. OSI:
objective scatter index, PSF: point spread function, AV: agudeza visual, SR: Strehl Ratio, MTF: modulation transfer
function, RMS: root measure square, p: nivel de significacion, coef.corr.: coeficiente de correlaciéon, HOA:
aberraciones de alto orden.
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DISCUSION

El ojo humano es un sistema éptico imperfecto debido a que existen alteraciones en
las formas de las superficies refractivas y en la naturaleza de los medios internos que lo
componen, existiendo en el proceso de formacién de la imagen tres fuentes principales de
error que son la difraccién, las aberraciones épticas y el scattering.

Cuando la pupila es pequefia lo que limita el sistema es la difraccidn, pero cuando el
tamafio aumenta, comienza a degradarse la calidad debido a las otras dos fuentes. 20

Existen numerosos factores que incrementan estos errores, como son la edad, la
pigmentacion del iris, el estado de la cérnea y superficie ocular y las alteraciones que pueden
ocurrir en el humor vitreo y acuoso, entre otros.”

A medida que aumenta la edad, la dispersidon se va incrementando debido a la
progresiva opacificacion que va sufriendo el cristalino, lo que se traduce en un incremento de
la dispersidn interna y en una modificacidn de las aberraciones.

Cualquier alteracién de la pelicula lagrimal e incluso el aumento de edad, tiene
impacto sobre la superficie ocular provocdndose una pérdida de homeostasis que tiene como
consecuencia la aparicién del sindrome de ojo seco, lo que conlleva a padecer sintomas de
discomfort y diferentes signos oculares, medibles tanto subjetivamente (BUT, NIBUT) como
objetivamente (OQASII, aberrdmetros).

Factores de riesgo para el ojo seco son, el uso de lentes de contacto, la edad, el sexo
(sobre todo en mujeres), la raza, enfermedades autoinmunes, medicacidon sistémica y
deficiencia de vitamina A.> 3!

En el presente estudio, la muestra estaba compuesta por sujetos cuyas edades no
presentaban diferencias estadisticamente significativas, de modo que cualquiera de las
diferencias encontradas entre ambos grupos de pacientes no fue debido a la degradacion que
sufre la imagen retiniana por este factor. Ni por la diferencia de sexos, ya que se eligié una
muestra homogénea en este sentido.

Sin embargo, si que hay un factor a tener en cuenta en la calidad éptica de estos
pacientes, la afectacién de la superficie ocular. Como los criterios de exclusidon impedian la
existencia de pacientes con cualquier otra patologia que tuviese impacto ocular, el hecho de
que los sujetos diagnosticados de GPAA estuviesen bajo tratamiento hipotensor podia mostrar
diferencias entre ellos. La presencia de conservantes como el BAC en estos farmacos tépicos,
se ha demostrado tanto en animales como en humanos que provoca un deterioro superficial
debido a su efecto detergente en la capa lipidica y a la reduccion de células de Globet en el
epitelio conjuntival.*®

La medida objetiva de la calidad dptica de estos pacientes se realizé con OQASII y el
aberrémetro KR1W.

El OQASII, mediante la técnica de doble paso, permite obtener informacidn tanto de
las aberraciones como del grado de dispersion intraocular, entre sus funciones destaca
principalmente la medida pre y post operatoria en pacientes de catarata, pero también sirve
como indicador de la calidad dptica en pacientes que sufren ojo seco para complementar la
subjetividad del test OSDI con la objetividad de esta prueba y conseguir un estudio mas
completo. En un estudio realizado por Azor Mordn JA. se comprobé que incluso puede servir
para clasificar diferentes grados de GPAA.*
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Se ha demostrado en diversos estudios que el uso de tratamiento hipotensor a corto

I3 ademas de aumento

plazo conlleva a una reduccién de la estabilidad de la pelicula lagrima
del scattering intraocular’. En este estudio se observa la misma tendencia, ya que los
parametros obtenidos con OQAS son mas altos para los sujetos glaucomatosos, pero en
contraposicidn a ellos no se han encontrado diferencias concluyentes.

En este estudio se ha encontrado que el OSI de la lagrima es mayor que el OSI total del
ojo en ambos grupos, debido a la afectacién que se produce con la edad en la superficie
ocular. Pero, nuevamente no se encontraron diferencias entre ambos grupos debido
posiblemente a que esta medida se obtiene sin parpadear durante 20 segundos y evitar el
parpadeo en edades avanzadas es dificil, de modo que muchos de los pacientes tuvieron que
hacerlo, lo que pudo llevar a falsear las medidas. Ademas, el tratamiento tdpico inicialmente
provoca cambios en el film lacrimal de manera mas aguda y rdpida, pero con el tiempo el
deterioro es mas progresivo y estable.**

Las medidas obtenidas con aberrémetro KR1W no aportan ninguna informacidn sobre
la dispersion intraocular, pero si sobre las aberraciones. Importantes sobre todo las de alto
orden porque son las que van a provocar que el paciente no vaya a poder llegar a conseguir la
mejor visidon debido a que no se pueden corregir a no ser que se realice cirugia basada en
frente de onda.

En este estudio se encontrd que los valores de RMS del grupo glaucoma eran mayores
con respecto al del grupo de hipertensos, esto es debido a que el efecto negativo del
tratamiento hipotensor en la pelicula lagrima conlleva cambios de irregularidad y reduccién de
su espesor lo que lleva a un adelanto o retraso del frente de ondas resultante, incrementando
el valor de las aberraciones épticas.*

Montes-Mico et al. en su estudio realizado con un topdgrafo corneal mostraron los
cambios que se producen en las aberraciones de alto orden después de 15 segundos sin
parpadear, concluyendo que los pacientes con ojo seco tenian un patrdn similar al de sujetos
sanos pero sus cambios eran mas rapidos.**Tal y como se observa en los resultados obtenidos
en este estudio, en los que el grupo glaucoma a los cinco segundos ya habia sufrido un
aumento en sus HOA, mientras que el grupo HTO sufria esta degradacion en el periodo de 5 a
10 segundos.

Se encontraron limitaciones en este estudio en el hecho de que no todos los pacientes
con glaucoma estaban en el mismo punto evolutivo de la enfermedad ni llevaban el mismo
tiempo con tratamiento hipotensor, pese a que si se tratase de minimizarlo escogiendo solo
aquellos casos en tratamiento durante al menos un afio.

Pese a no encontrarse diferencias estadisticamente significativas en los datos del
OQASII al comparar los dos grupos a estudio, se realizd un estudio de correlaciones entre los
pardmetros adquiridos con este instrumento a los 5 segundos y el KRW1 obteniéndose que
ambos indicaban los mismos resultados. Es decir, un aumento de la RMS medida con el KR1W,
tenia un impacto negativo en la AV, el SR y la MTF obtenidas con OQASII, debido a que la RMS
cuantifica las aberraciones del sistema ocular y cuando estas aumentan, la AV disminuye y la
maxima frecuencia espacial que el sistema es capaz de distinguir también lo hace. Por otro
lado, se encontré correlacion positiva entre RMS y HOA medidas con KR1W vy la anchura de la
PSF y el OSI, significando que los ojos mas aberrados encontrados con este instrumento,
habian resultado ser los que mas grado de dispersién intraocular y mayor tamafio en la imagen
retiniana de un punto iban a dar.
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En general, aunque no se encontraron diferencias estadisticamente significativas con
el OQASII se observd que los resultados obtenidos con él indicaban una peor calidad dptica
que los del aberrémetro. Esto nos lleva a la misma conclusidon que otros estudios que han
tratado de comparar la calidad dptica de pacientes mediante ambos. Como es el caso del
estudio realizado por Diaz-Doutdn et al. en el que se concluye que en pacientes con grado de
dispersion intraocular moderado o severo las técnicas aberrométricas sobreestiman los valores
mientras que la técnica de doble paso es la que mejor muestra la calidad objetiva del
sistema.”’

Se puede afirmar que aparte de realizar pruebas subjetivas en la exploracion
optométrica que nos pueden llevar a conocer el estado de toda la via visual del paciente desde
que comienza el proceso de formacion de imagen hasta que finalmente es procesada, es
importante también la realizacion de pruebas objetivas como las utilizadas en este estudio que
permitan informarnos de por qué en ocasiones la imagen que se va a formar en la retina va a
verse degradada.
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CONCLUSIONES

1. No se encontraron diferencias en el grado de dispersién ocular (OSl), el tamafio de la
funcién de dispersidon de punto (PSF), el indice de Strehl (SR) y la funcién de transferencia de
modulacién (MTF) mediante el OQASII entre el grupo de hipertensos y el grupo glaucoma.

2. Las agudezas visuales simuladas a diferentes contrastes con la técnica de doble paso no
mostraron diferencias significativas entre los dos grupos a estudio.

3. El grado de dispersidn lagrimal obtenido a través del aparato OQASIlI en ambos grupos no
muestra diferencias significativas.

4. En cuanto a los valores de root mean square (RMS) medidos en el aberrémetro de
Hartmann-Shack, se encontraron resultados estadisticamente significativos siendo mayores en
el grupo glaucoma que en el grupo hipertensos oculares sin tratamiento.

5. El indice de Strehl (SR) obtenido en la aberrometria fue significativamente mayor en los
pacientes hipertensos sin tratamiento que en el grupo de sujetos glaucomatosos, tras el
parpadeo y a los 5y 10 segundos.

6. Las aberraciones de alto orden halladas con el aberrometro KR1W muestran diferencias
estadisticamente significativas entre el grupo de sujetos glaucomatosos en tratamiento vy el
grupo de hipertensos, siendo mayores en las del primer grupo.
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ANEXOS.

ANEXO I. Dictamen CEICA Glaucoma

Informe Dictamen Favorable

: GOBIERNO Proyecto Investigacln Biomedica
_ ﬁnﬁ ARAGON 2. L1 Pasons
R 24 ge febrerg de 2006

Diia. Maria Gonzhlsr Mirjos, Seenstaria del DEIC Aragdn {CETCA)

CERTIFICA

10, Que el CEIC Arapdn (CENCA) an su reunidn del dia 240272016, Acta N° 042076 ha evaluado ka propussis el
imeestigador referida al edudic:

Titulo: Estudio del estado inflamatorio de la supaficke ocular madiante biemarcadores en pacientes con
plaucoma.

Inwvestigadaor Principal; Vicente Polo Liorans, HU Miguel Sarvet

Version protocola: febrenaf 2016
Versidn hoja de infermadicn y consentimbenta: febrera/ 2016

:."._ Corsidera que

= B provecto se plantea sigulendo los requisitos de la Ley 142007, de 3 de julio, de Investigacidn Biornédica v su !
realizacidn es pertinente, [
- B cumken lod reuisiios mecesanios de idoneidad del probocole en relacidn con los obdetrens del eshidio v estin [
Jestificadas los rissgos ¥ mokestiag previsibles para el sujelo,

Es adecuado el procedimiento de obtengidn del consentimientn informada,

Bl alcance de 135 compersadonss econdmicss previstas no interiene con el respeto a los postulados oo

La capacilad de los Investipadores v los medios dispenibles son aprepiados para levar 8 cabo el estudio,

37 Por ko que este CEIC emite DICTAMEN FAVORABLE a |a realizacdn del estudio,

Lo quee firmd e Zaragoza, @ 246 de febrern de 2016

il

k i Eonsdies Hinjos
Secroraria del CEIC Amge.’m (CEICA)

P &gk i
Tol §PETLAX 57 Faw, 976 7L 55 54 Cotren dechvinkn mgoneal erh ool siaragom. e
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Dictamen CEICA HTO.

Informa m@.ﬁu: Fm;lt:
En H Proyecto Investiga Blom
DE Em CP - L, HAENED

e 14 de. cchdbne de 2015

Diia. Maria Gonedez Hinjos, Secretaria del CEIC Aragdn (CEICA)

CERTIFICA
10, Que 8l CEPZ Arsgan (CEICAY an 5w munbén del din 1402005, Acla HT 182015 ha evaluada o propussta del
imvestigador referlda al estudio:
Titmio: Estudi da ka superficie coular en pacientes sospechosos de glawooma.
Investigador Principal: Vicente Polo Liorens. HU Migual Sarvet

Varsidn protocolo: w10, julle/ 2015
Versidn hoja da informacidn a los participantes ¥ consentimianto informado: v1.0, juliof 2015

20, Considena que

« Bl provecto se plantea siguiendo los requisibos de (s Ley 14/2007, d= 3 de julio, de Investigaciin Diomddica v su
realizaciin es pertinente,
- B cyrjlen los requisilos necesancs de idoneidad del protoodo en relacidn can los objetives del estudio v estin
Justificackss los rissgos v malestiag previsioles para & sujebo.
- Son adecuadios tanha @ procedimicnts para chiener of consentimisnta Infarmads coma la compensacion pravista
para ks sujehos por dafios que pudieran derivarse de su partidpacidn on el estadio,

Bl akcance de ks compensadons scandenicas grevistas no inberfiers can & redpebo 8 les poabufados &ticoa,

La capacdad de kos Investigadores v los medios dispaniess son aprapisdos para llever & caba el esludio

3%, Par | que este CEIC emrite DICTAMEN FAVORABLE a la realizacidn del proyecko,

Lis que firrno en Zaragoes, & 14 de octubre de 2015

BF 2 g

1 a4 mifas el

5, 2 ..||".'l-.-.I
. v i Marib Gonadies Hinjes
“Sacretaria del CEIC Aragin (CEICA}

Mg L e L

Tl 5P TL AL ST g, A7 LS5 B Coonen alecmision imgedoal izl ot aragan e
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ANEXO II.

Consentimiento informado grupo Glaucoma

Titulo del estudio: “Estudio del estado inflamatorio de la superficie ocular mediante biomarcadores en

pacientes con glaucoma.”

Yo: (Poner nombre y apellidos)

Declaro que he sido amplia y satisfactoriamente informado de forma oral, he leido este documento, he
comprendido y estoy conforme con las explicaciones del procedimiento, que dicha informacion ha sido

realizada. He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He hablado con:

(Nombre del investigador)

Comprendo que mi participacion es voluntaria. Comprendo que puedo retirarme del estudio: [° Cuando

quiera

2° Sin tener que dar explicaciones

3° Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio

Firma del participante Firma del investigador

Fecha Fecha
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Consentimiento informado grupo HTO

Titulo del estudio: “Estudio de la superficie ocular en pacientes sospechosos de glaucoma”.

Yo: (Poner nombrey apellidos)

Declaro que he sido amplia y satisfactoriamente informado de forma oral, he leido este documento, he
comprendido y estoy conforme con las explicaciones del procedimiento, que dicha informacion ha sido

realizada. He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He hablado con:

(Nombre del investigador)

Comprendo que mi participacion es voluntaria. Comprendo que puedo retirarme del estudio: 1° Cuando

quiera

2° Sin tener que dar explicaciones

3° Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio

Firma del participante Firma del investigador

Fecha Fecha
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