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1. RESUMEN

1.1 Introduccion: Las drusas del disco 6ptico siendo concreciones acelulares de
calcio, aminoacidos y otros restos, que estan contenidas dentro del nervio optico,
por su apariencia clinica pueden oscurecer la correcta evalucion de la relacion copa-
disco y aspecto del nervio, creando dilemas particularmente en pacientes con
Glaucoma coexistente en los paraclinicos como el en CVC y la OCT.

Aunque la mayoria de casos de paciente con Drusen permanecen asintomaticos,
algunos muestran cambios en el CVC y en la OCT y muchos autores intentan
establecer si estos cambios son secundarios al Drusen o consecuencia de
Glaucoma.

Es por esto que se pretende realizar un analisis y comparacion paraclinica y
establecer parametros caracteristicos que permitan diferenciar estas condiciones en
la poblacion que asiste a control al Hospital Militar Central.

1.2 Metodos: Se trata de un estudio observacional descriptivo de corte transversal
en pacientes con diagnostico de glaucoma y de drusen de la cabeza del nervio
optico del Hospital Militar Central. Para esto se tomaron de forma aleatoria historias
clinicas de los pacientes que cuenten con estas caracteristicas y se analizaran los
examenes paraclinicos diagnosticos con los que cuentan para cada una de sus
patologias siendo estos la SD-OCT de la cabeza del nervio optico y el estudio de
campos visuales. Se analizan los examenes de control con variables cuantitativas y
cualitativas creando base de datos en EXCEL. El analisis a realizar por el no
cumplimiento de supuestos de normalidad se realiza mediante comparacion de
medianas (kruskal-wallis). El proyecto fue aprobado por el comité de etica del
Hopsital Militar Central.

1.3 Resultados: Se sometieron a analisis un total de 85 ojos distribuidos en los tres
grandes grupos resultando 26 ojos con diagnostico de Drusen de la cabeza del
Nervio Optico, 42 ojos con Glaucoma y 17 ojos con Glaucoma y a su vez con
evidencia de Drusen. se encontraron algunas diferencias estadisticamente
significativas con el indice global DM del CVC (p:0,56), con un resultado mas bajo
para el grupo de drusen. En los resultados de la OCT, el grososr de la CFNR es otro
valor con signifancia estadistica (p: 0,006), montrnado mayor grosor en el grupo de
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Drusen. Otras variables analizadas muestran unas diferencias minimas sin embargo
no estadisticamente significativas.

1.4 Conclusiones: En el presente estudio se pudieron determinar algunas
diferencias paraclinicas en el campo visual y en la OCT especialmente en paciente
que cursan con Drusen de la cabeza del nervio optico y sin otra condicion asociada.
Aun es dificil determinar diferencias claras en los pacientes que presentan Drusen
y Glaucoma coexistente, sin embargo presenta bases para la creacion de nuevos
estudios sobre un tema poco tratado en nuestro Pais.

1.5 Palabras claves: Drusen de la cabeza del nervio optico, glaucoma, Nervio
optico



2. MARCO TEORICO
DRUSEN DEL NERVIO OPTICO
DEFINICION
La palabra drusen, proviene de una palabra alemana del siglo XVI, drusa, que los

mineros geologicos utilizaban para referirse a las rocas con centros llenos de
cristales (2). originalmente significa tumor, hinchazéon o tumescencia. En 1858
Mdaller usé la forma plural de la palabra, drusen, para describir las deposiciones
calcificas encontradas en muestras histoldgicas de nervios Opticos (1)(2) Las drusas
del disco oOptico fueron descritas clinicamente por primera vez por Liebreichin1868
(1). Otros términos se han dado a estas lesiones e incluyen cuerpos hialinos y
cuerpos coloides del disco oOptico.

Las drusas del disco 6ptico (ODD) constituyen una fuente importante de pérdida de
vision y presentan desafios clinicos unicos. Consisten en concreciones acelulares
de calcio, aminoacidos y acidos nucleicos, mucopolisacaridos y a veces, hierro.
Estan contenidas dentro del nervio optico por encima de la lamina cribrosa y
usualmente por debajo del plano de la membrana de Bruch.(3)

HISTORIA NATURAL

La evolucién de las drusas de disco es un proceso dinamico que continua a lo largo
de la vida. Es raro ver drusas visibles del disco 6ptico en un bebé. La aparicion de
cuerpos coloides ocurre durante la adolescencia hasta la edad adulta temprana (2).
Gradualmente, las drusas enterradas dan un aspecto festoneado al margen del
disco y producen sutiles excrecencias en la superficie del disco que tienden a
predominar nasalmente (1). Luego se agrandan y calcifican, y se hacen mas visibles
en la superficie del disco, A medida que se agrandan, a veces desvian los vasos
retinianos que recubren el disco, en la edad adulta, la elevacién del disco éptico
disminuye, el disco se vuelve palido gradualmente, la capa de fibra nerviosa se
adelgaza y aparecen hendiduras discretas (1). A pesar de esta progresion, la
mayoria de los pacientes permanecen asintomaticos y conservan la agudeza
normal. (1)
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EPIDEMIOLOGIA

Se ha informado una prevalencia de drusas 6pticas de 3,4 a 4,9 por 1.000,(4) Se
cree que son congénitos. Los estudios anatomicos postmortem, sin embargo, han
encontrado evidencia histologica en hasta 2.4 % de ojos en general. (3), con la
tecnologia actual de OCT se ha logrado estimar que el 1% de la poblacion tiene
drusen de la cabeza del nervio optico. Esta prevalencia aumenté en un factor de 10
en los familiares de pacientes con drusas de disco, (1)(2) genéticamente, las drusas
de discos Opticos tienen un patron de herencia autosémico dominante (2). Los
hombres y mujeres se vieron igualmente afectados y se reportan como bilaterales
en aproximadamente dos tercios de los casos (1). Aparecen mas a menudo en
blancos y raramente en negros (2)(3)

HISTOLOGIA

examenes histopatologicos de drusas de discos Opticos consisten en constricciones
globulares homogéneas, a menudo recolectadas en aglomeraciones multilobuladas
mas grandes, las drusas estan compuestas predominantemente por una matriz de
mucoproteinas con cantidades significativas de mucopolisacaridos acidos,
pequefias cantidades de acido ribonucleico y ocasionalmente hierro. Ademas, se ha
encontrado que la drusa se tifie positivamente para los aminoacidos y el calcio, pero
negativamente para el amiloide. (1)

PATOGENIA

Se desconoce la real fisiopatologia del drusen de la cabeza del nervio Optico, sin
embargo se han planteado varias teorias, se cree que la patologia primaria de las
drusas del disco Optico puede ser una displasia hereditaria del canal éptico o el
disco 6ptico y su vasculatura, que predispone a la formacion de drusas del disco
optico. Después de completar la formacion del tallo 6ptico, los elementos
mesenquimales de la esclerdtica invaden el marco glial de la lamina primitiva
reforzandola con colageno, una invasion anormal de la esclerética, la membrana de
Bruch o ambas, sobre el tallo 6ptico en desarrollo reduciria el espacio de salida de
los axones opticos del 0jo.(1)

La observacion clinica e histopatolégica de que las drusas a menudo se detectan
por primera vez en los margenes del disco optico sugiere que el borde rigido del
canal escleral puede ser un factor agravante para producir una interrupcion
mecanica relativa del transporte axonal (1)(2). La menor prevalencia de drusas en
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discos Opticos en los afroamericanos, que tienen un area de disco mas grande y
con menos posibilidades de aglomeracién axonal, también es consistente con la
nocion de que la aglomeracion axonal es un sustrato anatémico fundamental para
las drusas en discos. (1)(3)

En 1962, Seitz y Kersting propusieron por primera vez que las drusas pueden ser el
producto de alteraciones patoldogicas a largo plazo en las fibras nerviosas de la
retina. En 1968, Seitz propuso nuevamente esta idea y concluyé que se originan a
partir de derivados de saxoplasma de fibras nerviosas en desintegracién, afios mas
tarde se cred una hipoétesis alternativa de que la tendencia a desarrollar drusas en
el nervio oOptico se debe al menos en parte a una vasculatura de disco
congénitamente anormal que permite la trasudacion de proteinas plasmaticas que
a su vez sirven como nido para el depdésito de materiales extracelulares.(3)

Otra teoria propuesta es que el metabolismo anormal del patron conducia a la
calcificacion intracelular, Las mitocondrias se extienden en el espacio extracelular y
el calcio continua depositandose en las mitocondrias extracelulares. Los pequefios
micro cuerpos calcificadas se producen y el calcio continua depositandose en la
superficie del nervio para formar drusas (1)

SIGNOS Y SINTOMAS

La mayoria de los pacientes con drusas del disco 6ptico son asintomaticos. Hasta
el 8,6% ha informado de oscurecimientos visuales transitorios (2). Un defecto pupilar
aferente esta presente cuando la participacion es asimétrica y los defectos del
campo visual aparecen en casi el 90% de los casos (2) estas alteraciones incluyen
en la mayoria de los casos de naturaleza periférica y la pérdida visual central
progresiva es rara.

Los dilemas clinicos se producen particularmente en pacientes con glaucoma
coexistentes. Por ejemplo, los drusen de la cabza del Nervio Optico enterrados
puede ocultar una excavacion fisioldgica, lo que dificulta la evaluacién de la relacion
copa-disco. La evaluacién del nervio éptico en pacientes con glaucoma y drusen de
la cabeza del Nervio Optico puede ser muy dificil.(4)

APARIENCIA AL EXAMEN OFTALMOLOGICO

Apariencia oftalmoscopica de drusas visibles Cuando un haz de luz de un
oftalmoscopio laser directo o de barrido o una lampara de hendidura se dirige a una
parte del disco elevado, las drusas aparecen como excrecencias redondas,
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ligeramente irregulares que estan presentes dentro y alrededor del disco (1) Los
margenes son a menudo indistintos (2)

Las drusas superficiales que afectan solo a una porcion del disco suelen estar
concentradas por via nasal y son las mas visibles en la periferia del disco. Las
drusas superficiales reflejan una luz amarilla blanquecina, son globulares y varian
en tamafo desde puntos diminutos hasta granulos 2 o 3 veces el diametro de un
vaso retiniano. Las drusas situadas profundamente carecen de margenes definidos,
pero aun pueden estar iluminadas cuando se usa iluminacion indirecta. (1)

ECOGRAFIA OCULAR B-SCAN

La ecografia B-scan se considera la modalidad de imagen estandar de oro para
detectar drusas en discos Opticos, Las drusas aparecen caracteristicamente
hiperecoicas con sombra posterior en la ecografia, La exploracion B es capaz de
escanear toda el area del disco 6ptico con movimientos de barrido de la sonda de
ultrasonido.(5)

DEFECTOS DEL CAMPO VISUAL

El agrandamiento de cuerpos calcificados en un espacio abarrotado que no puede
expandirse exacerba el estrés mecanico en las delicadas estructuras contenidas en
el canal escleral prelaminar, lo que en ocasiones conduce a una pérdida significativa
del campo visual.(3) La pérdida lentamente progresiva del campo visual, que es mas
comun en ojos con drusen de la cabeza del nervio optico, es probablemente un
efecto directo de las fuerzas mecanicas descritas anteriormente, que causan
disfuncion axonal seguida de degeneracion axonal gradual. (3)

Los defectos del campo visual periférico se desarrollan en 71 a 75% de los ojos con
drusas en disco. En la mayoria de los casos, la naturaleza asintomatica de los
defectos refleja el desgaste insidioso de las fibras del nervio éptico durante décadas.
(1) Estos defectos del campo visual se dividen en tres categorias generales:

a) defectos del haz de fibras nerviosas
b) ampliacion del punto ciego
c) constriccion del campo visual concéntrico.

Varios estudios con perimetria cinética describen el sector inferonasal como el
defecto mas comun del haz de fibras nerviosas. (1)
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Se han realizado intentos para correlacionar la presencia de pérdida de campo con
la extension y ubicacion de las drusas. En un analisis retrospectivo de 103 ojos
completado por Grippo et al,(3) aquellos con drusas visibles tuvieron una pérdida
de campo visual significativamente mayor que aquellos con drusas enterradas. (3)
La ubicacion de la pérdida de campo, sin embargo, no se ha correlacionado con la
de drusen observada. Esto puede deberse, en parte, a las drusas invisibles mas
profundas que contribuyen al dafio axonal.(3)

HALLAZGOS EN OCT DE NERVIO OPTICO

La tomografia de la cabeza del nervio estd demostrando ser util, Esta prueba
examinan el espesor de la capa de fibra nerviosa. La pérdida de la capa de fibra
nerviosa (NFL) es un hallazgo patolégico observado con drusas del disco éptico. (2)
se ha demostrado que estas modalidades tienen la capacidad de mostrar el
adelgazamiento peri-papilar de la NFL asociado con las drusas en discos opticos,
lo que es muy util cuando hay drusas de la cabeza del nervio optico y glaucoma
asociado. A menudo, la apariencia de la cabeza del nervio 6ptico y el campo visual
no se correlacionan con el analisis de la NFL. El analisis de la NFL puede mostrar
cambios patoldgicos progresivos antes de la deteccion por otros métodos.(2)

los estudios de tomografia de coherencia 6ptica en el dominio del tiempo (OCT;
StratusOCT, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) demostraron no solo adelgazamiento
de la capa de fibra nerviosa retiniana (RNFL), sino también documentacion sobre el
tamano del canal escleral en pacientes con drusen, esta modalidad de imagen aun
no puede determinar el tamafio, la forma o la ubicacion exactos de los drusen de la
cabeza del Nervio Optico, lo que seria util al tratar de determinar si la pérdida
progresiva del campo visual es debida al drusen o al glaucoma en casos en que
coexistan ambas entidades.(4)

SD-OCT es una tecnologia mas nueva que permite obtener imagenes oftalmicas de
resolucion ultraalta simultaneas de alta velocidad sin precedentes, puede distinguir
entre las drusas del disco Optico del glaucoma y el edema de la cabeza del nervio
optico. La clave para comprender la diferencia es examinar la extension del grosor
de la RNFL, especialmente en el area nasal. Las drusas se visualizan en SD-OCT
como una masa subretiniana focal, hiperreflectiva con un margen discreto. En lugar
de una depresion en taza caracteristica del glaucoma, el tomograma de disco
extraido en casos de drusas del disco revela elevacion, a menudo irregular y
discontinua. Algunos pacientes tienen glaucoma y drusas de disco coexistentes, y



en tales casos, ambas condiciones pueden contribuir al dafio del disco y la pérdida
de campo. SD-OCT, sin embargo, es muy util para el diagnostico diferencial (3)(4)

COMPLICACIONES ASOCIADAS

La neuropatia optica isquémica anterior (AION) es la causa mas comun de pérdida
visual en pacientes con drusas de disco Optico. La oclusion vascular resultante se
debe en parte a la predisposicién anatémica y al apiiamiento de discos a lo largo
del tiempo. Estos pacientes tienen una forma que ha sido referida como el "disco en
riesgo” porque sus discos y canales son mas pequefios de los normales. Se ha
afirma que es mas probable que estos pacientes presenten un evento isquémico del
nervio optico que aquellos que poseen canales pequefios sin drusas, ya que las
arterias que alimentan el nervio se vuelven isquémicas a medida que las drusas
aumentan.(2)(4)

Otros tipos de oclusiones vasculares ocurren con drusas del nervio optico. La
oclusion de la arteria central de la retina (OACR) se ha informado en nifios y
adultos.(2). La fisiopatologia en estos casos, evidentemente, no es solo el drusen
solo. Hay otras condiciones que se vinculan como la Hipertension sistémica,
migrafia, anticonceptivos orales y defecto atrioseptal. (5)

La oclusion de la vena central de la retina (OVCR), por otro lado, puede ocurrir junto
con las drusas del disco Optico porque las venas se comprimen mas facilmente que
las arterias.(3)

Membrana neovascular coroidea (CNVM), la formacion de membrana neovascular
coroidea es una complicacién de las drusas del disco 6ptico que se cree que se
presenta con mayor frecuencia en nifos. La membrana neovascular se ubica
tipicamente en la region peripapilar y frecuentemente se asocia con una buena
agudeza visual sin tratamiento. En algunos casos, puede extenderse a la macula y
la fovea, causando pérdida de visidn, a través de fluido submacular y / o
hemorragia. (5)

TRATAMIENTO

Si se ha descartado un verdadero edema del disco 6ptico, los pacientes con drusas
con discos opticos asintomaticos pueden ser observados con pruebas de campo
visual seriadas. (5) En los casos con defectos progresivos del campo visual, se
puede iniciar una terapia hipotensiva ocular tépica, aunque no se han realizado
estudios para evaluar la efectividad de esta terapia.
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El tratamiento quirdrgico de los defectos del campo visual debido a las drusas del
disco optico con fenestracion de la vaina del nervio éptico o neurotomia éptica radial
es controvertido y no se considera un tratamiento estandar. (3) (5)

Las drusas del disco 6ptico complicadas por las membranas neovasculares
coroideas pueden observarse potencialmente si son asintomaticas y no afectan a la
macula. El tratamiento exitoso de drusas con discos 6pticos con CNVM se ha
informado con cirugia, fotocoagulacion con laser, terapia fotodinamica y agentes
antagonistas de factor de crecimiento vascular endotelial intravitreos como
Bevacizumab y Ranibizumab. (5)

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y DELIMITACION DEL PROBLEMA

Las drusas de la cabeza del nervio optico son cuerpos hialinos calcificados y
clinicamente, aparecen como cuerpos que sobresalen del disco y pueden oscurecer
y dificultar la visualizacion del margen del disco. Es una alteracion silenciosa en la
mayoria de los casos en donde su diagnostico es por hallazgo incidental en el
examen oftalmolégico de control. Muchos cambios observados en los ojos
glaucomatosos también se pueden observar en los nervios con drusas Opticas y
diferenciar los cambios del campo visual debido a las drusas del disco optico de los
causados por el daio glaucomatoso es dificil, asi mismo dificulta la valoracion de
las caracteristicas tipicas del nervio Optico al examen oftalmolégico. Muchos
investigadores han tratado esta problematica intentando diferenciar de algun modo
estas dos entidades sin embargo no se ha establecido la prevalencia de esta
alteracion estructural del nervio 6ptico en personas con glaucoma coexistente ni
tampoco se han realizado estudios en colombia sobre las caracetristicas
paraclinicas distintivas para cada uno de estas entidades que ayuden en el
diagnostico diferencial y asi optimizar la conducta terapeutica; Por lo que es
importante que en el Hospital Militar Central se conozcan y se planteen las
diferencias paraclinicas entre estas dos patologias ya que hasta el momento no
existen reportes de este tipo de estudio en Colombia.

4. JUSTIFICACION

La presencia de drusen de la cabeza del nervio éptico en la poblacion general son
relativamente infrecuentes y en la literatura se han descrito en muchas ocasiones
asociados a glaucoma donde dificultan la valoracion clinica del nervio 6ptico y la
diferenciacion de los hallazgos del campo visual entre estas dos condiciones, esto
dificulata a su vez la conducta terapeutica debido ya que es dificil determinar si los
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cambios en el campo visual son debidos al hallazgo del drusen de la cabeza del
nervio optico o a la progresion y secundario a dafio glaucomatoso, retrasando el
inicio de la terapia o por el contrario utilizando tratamiento aun sin ser necesario. Es
por esto que se pretende realizar un analisis y comparacion paraclinica entre estas
dos entidades para establecer parametros de diagnostico diferencial en la poblacion
que asiste a control al Hospital Militar Central por estas patologias.

Es importante poder determinar la relacién y diferencia de esta condicion sobre el
nervio optico sobre los pacientes con glaucoma ya que aporta dificultad en el
seguimiento y evaluacion estos paciente con patologia cronica interfiriendo en la
conducta definitiva sobre el paciente lo que puede llevar a falta de respuestas a
manejo instaurado y progresion de la enfermedad, es por esto que establecer una
base epidemioldgica de la relacion entre estas dos condiciones aporta el principio
para futuros estudios y avances en investigacion para la adecuada diferenciacion
entre las dos entidades y permitir un diagnostico y manejo especifico y eficaz de los
pacientes con glaucoma y que presenten a su vez esta anomalia del nervio optico.

5. PREGUNTA

¢ Cual es la diferencia paraclinica entre el drusen de la cabeza del nervio optico y
pacientes diagnosticados por glaucoma entre el 2016 y 2018 en el Hospital Militar
Central?

6. OBJETIVOS
6.1 OBJETIVO GENERAL

Establecer las diferencias paraclinicas entre el drusen de la cabeza del Nervio
Optico y patologia de glaucoma teniendo en cuenta los hallazgos del campo visual
computarizado y la Tomografia de Coherencia Optica de dominio spectral (SD-OCT)
en la poblacion que asiste a control por estas dos entidades en el Hospital Militar
Central.

6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Establecer la lateralidad mas frecuente en pacientes con diagnostico
de drusen de la cabeza del nervio optico.

e Observar en aquellos pacientes con drusen de la cabeza del Nervio
Optico si presentan alteraciones o deterioro del campo visual

12



e Establecer y catacterizar los hallazgos del campo visual en pacientes
con drusen de la cabeza del nervio optico para determinar puntos de
diferencia con los cambios del campo visual en pacientes con
glaucoma.

e Determinar y caraceterizar los hallazgos del OCT-SD del nervio optico
en paicentes con drusen de la cabeza del nervio optico y establecer
diferencias con hallazgos comunes de ojos glaucomatosos.

6.3 HIPOTESIS

Establecer diferencias paraclinicas teniendo en cuenta el campo visual
computarizado y la OCT-SD de la cabeza del nervio optico, entre los pacientes con
Drusen de la cabeza del nervio optico y los pacientes con glaucoma que permitar
diferenciar patologias tan similares paraclinicamente y de esta forma permitir un
tratamiento oportuno y preciso en pacientes con Glaucoma y que cursan con drusen
de la cabeza del nervio optico al mismo tiempo.

7. METODOLOGIA
7.1 TIPO DE ESTUDIO

Se realizara un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, con el fin de
caracterizar los resultados de los paraclinicos, campo visual computarizado, OCT-
SD de Nervio optico, en paciente con drusen de la cabeza del nervio optico y
pacientes con Glaucoma del Hospital Militar Central en el periodo comprendido
entre 2016 — 2018.

7.2 POBLACION DE ESTUDIO

Universo = Pacientes colombianos mayores de edad, con diagnostico de Glaucoma
de cualquier tipo y pacientes colombianos mayores de edada con diagnostico de
Drusen de la cabeza del nervio optico.

Poblacion referencia = Pacientes colombianos mayores de edad, con diagnostico
de Glaucoma de cualquier tipo y pacientes colombianos mayores de edada con
diagnostico de Drusen de la cabeza del nervio optico del Hospital Militar Central de
Bogota en el periodo comprendido entre 2016 - 2018.

Poblacién en estudio = Pacientes colombianos mayores de edad, quienes asistieron
a la consulta de glaucoma en el Hospital Militar Central de Bogota, con diagnostico
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de Glaucoma de cualquier tipo sea de angulo abierto o cerrado y pacientes en
seguimiento por diagnostico de Drusen de la cabeza del nervio optico y en quienes
se ha realizado campos visuales computarizados y OCT-SD de nervio optico para
control y seguimiento de sus patologias, en el periodo comprendido entre 2016 -
2018.

Muestra = La muestra es seleccionada de forma aleatoria para los pacientes con
diagnostico unico de glaucoma y seleccion por conveniencia de todos los pacientes
con diagnostico de Drusen de la cabeza del nervio optico que se encuentran en
seguimiento por la clinica de glaucoma en el Hospital Militar central de Bogota.

7.3 CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes mayores de edada con diagnostico de Glaucoma primario de
angulo abierto o Glaucoma primario de angulo cerrado

e Pacientes con sospecha de glaucoma por excavaciones aumentadas
evidenciadas durante el examen oftalmologico

e Pacientes con diagnostico de Drusen de la cabeza del nervio optico que se
encuentran en seguimiento por la clinica de glaucoma en el Hospital Militar
Central

7.4 CRITERIOS DE EXCLUSION
e Pacientes con anomalias congenitas del nervio optico
e Pacientes con enfermedades adicionales de la retina y del nervio optico

e Historias clinias incompletas o sin estudios diagnosticos completos

8. PLAN DE ANALISIS
8.1 RECOLECCION DE INFORMACION

Se realizé por medio de la consulta formal de las historias clinicas de los pacientes,
con diagnostico de Glacuoma primario de angulo abierto y Glaucoma primario de
angulo cerrado, asi como pacientes con diagnostico de Drusen de la cabeza del
nervio optico en el Hospital Militar Central de Bogota en el periodo de tiempo
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comprendido entre 2016-2018. La informacién de cada paciente necesaria para los
analisis del estudio, sera diligenciada en un formato de Excel, donde se encuentran
las variables incluidas en el analisis. No se requiere diligenciar consentimiento
informado, porque los pacientes no seran identificados en ninguin momento del
estudio. Los datos de las historias clinicas seleccionadas no permiten identificarlos,
sino evidenciar la proporcion de pacientes con los mencionados diagnosticos.

8.2 PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION

La informacion recolectada se organizo en hoja de calculo de Excel y seleccionada
en formato de variables para el programa SPSS version 22 para los analisis
estadisticos. Para las variables cuantitativas se evalu6 el supuesto de normalidad
con la prueba kolmogorov smirnov, se realiz6 comparacion de medias o medianas
segun correspondiera mediante la prueba ANOVA vy Kruskal Wallis
respectivamente. Los resultados son presentados en tablas.

8.3 TABLA DE VARIABLES
VARIABLE | NATURALEZA | OPERATIVIDAD | DEFINICION OPERATIVA
Edad Cuantitiativa Edad en afios Edad en afos al momento del
diagnostico

Genero Cualitativa Femenino Determinado por la
Masculino caracteristicas externas

Lateralidad | Cualitativa OD ojo derecho | Determinado por el ojo con el
Ol ojo izquierdo | diagnostico a estudio
Bilateral

VFI Cuantitativa Desde 100% Resultado VFI determinado
hasta 10% por el campo visual a estudio

DM Cuantitativa Desde 0.0 dB Resultado DM determinado
Hasta 30.0 dB por el campo visual a estudio

Resultado | Cualitativa Hallazgo Resultdo de hemicampo dado

campo descriptivo del por el campo visual a estudio

visual CVvC

Area C/D Cuantitativa Desde 1.25 Resultado determinado por el

Vertical hasta 3.0 OCT aestudio

Excavacion | Cuantitativa Desde 0.1 hasta | Resultado determinado por el

vertical 1.0 OCT aestudio

Hallazgos | Cualitativa Hallazgo Resultado determinado por el
descriptico analisis de OCT a estudio
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CCG Cuantitativa Desde 100 Resultado determinado por el
hasta 50 analisis de OCT a estudio

7.8 ASPECTOS ETICOS

El desarrollo del presente estudio se ajustd a los principios sefalados en la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, Informe Belmont ,Pautas
CIOMS y la normativa Colombiana establecida por la Resolucion 8430 de 1993 por
la que se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud y para este caso en particular, la proteccion de datos clinicos
derivados del manejo de la historia clinica reglamentada por la Resolucion 1995 de
1999 y la Ley Estatutaria de habeas data 1581 de 2012 por la cual se dictan las
disposiciones generales para la proteccion de datos personales sancionada
mediante la Ley 1581 de 2012 y reglamentada por el Decreto Nacional 1377 del
2013 que regula el manejo adecuado de datos sensibles.

De acuerdo con su perfil de riesgo y el tipo de variables que se midieron, se
considerdo que el estudio no requiere consentimiento informado, tal como lo
contempla el articulo 16 de la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de
Colombia.

Fue presentado al comité de Investigacion del Hospital Militar Central para su
concepto, de acuerdo con la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de
Colombia, En reunion del 06 de Diciembre 2019 segun consta en el Acta No.22.

10. CRONOGRAMA

Realizacion de anteproyecto | parzo de
y protocolo 2019

Aprobacion por comité ético Noviembre

2019

Noviembre a
Recoleccion de datos ereno de
2020
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11. PRESUPUESTO

Valor en pesos colombianos
Actividad que asume el investigador

Honorarios investigador
Principal 3 horas semanales
por 6 meses $55.000 pesos

hora $3.960.000
Insumos de papeleria y oficina $200.000
Transporte $100.000
Total $4.260.000

12. RESULTADOS

Se sometieron a analisis un total de 85 ojos distribuidos en los tres grandes grupos
resultando 26 ojos con diagnostico de Drusen de la cabeza del Nervio Optico, 42
ojos con diagnostico de Glaucoma y 17 ojos con diagnostico de Glaucoma y a su
vez con evidencia de Drusen de la cabeza del Nervio Optico.

Dentro de las caracteristicas Demograficas, se evidendencia en la edad en la
poblacion sometida una mediana de 72 (IQR: 61-81) para los pacientes con drusen,
72 (IQR: 67-79) con diagnostico de Glaucoma y mediana de 68 (IQR: 50-80) para
quienes presentan drusen y glaucoma a la vez, con una mediana total de 72 (IQR:
65-79). Respecto al genero en los pacientes con drusen se presento en la misma
proporcion con 13 ojos tanto para mujeres como para hombres y de la misma forma
se comporto en aquellos con diagnostico de Glaucoma con 22 ojos en mujeres y 20
en hombres. En cuanto al grupo de Glaucoma con drusen se evidencia mayor
representacion en el sexo femenino con 13 ojos frente a 4 ojos correspondientes al
sexo masculino. Frente a la lateralidad en el grupo de drusen el 30,7% (n:8) con
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presentacion bilateral y los de presentacion unilateral siendo la mayoria el ojo
izquierdo es el mas frecuente, con similares resultados para el grupo de glaucoma
con drusen donde la bilateralidad se presento en el 29,4% (n:5) y el ojo izquierdo
con mas frecuencia en los unilaterales (Tabla 1).

El analisis de los datos paraclinicos respecto al campo visual computarizado donde
se tuvo en cuenta el dato del VFI (Indice de Campo Visual) la mediana y rango
intercuartilico fue similar en los tres grupos, IC: 95% mediana 87 (IQR:83-90),
91(IQR:79-96) y 84(IQR: 75-96) respectivamente para la poblacion con drusen,
glaucoma y glacuoma con drusen, sin diferencia estadisticamente significativa
(p:0,56). Referente al indice global analizado DM (Desviacion Media), IC: 95%, la
mediana en la poblacion con drusen es de -3,10dB (IQR: -4,5 /- 2,5) frente a la
mediana -5,59dB (IQR: -10,3/ -3,41) y -6,99dB (IQR: -10,1 /-2,6) para el grupo de
glaucoma y glaucoma con drusen respectivamente, siendo un dato
estadisticamente significativo (p:0,01) (Tabla 1). Dentro de los hallazgos generales
del campo visual computarizado se evidencio un resultado descrito como normal en
13 ojos (50%) dentro del grupo de drusen y otros hallazgos descritos son los
defectos perifericos superiores e inferiores 6 (23%) y defectos perifericos
temporales 5 (19%), sin evidencia de defectos caracteristicos de glaucoma como
defectos arqueados, escalon nasal o defectos altitudinales en esta poblacion. En el
grupo con Glaucoma el principal defecto evidenciado es el arqueado inferior y
superior en 10 ojos (23,8%) seguido de los defectos perifericos inferiores y
superiores 8 (19,0%) y defectos en area de escalon nasal 7 (16,6%) con tan solo 5
ojos (11,9) con resultado normal. Los resultados en la poblacion que presenta
glaucoma y drusen en cuanto a los defectos encontrados son mucho mas dispersos
presentando diferentes hallazgos en el campo visual siendo el mas comun los
defectos perifericos inferiores y superiores 4 (23,5%) y con resultado normal 1 ojo
(5,8%) (Tabla 2).

Los resultados presentes en la Tomografia de coherencia optica (OCT), respecto al
grosor de la CFNR (capa de fibras nerviosas de la retina) demuestran una mediana
de 98 (IQR: 89-101), frente a mediana de 79 (IQR:68-84) y 85 (81-94) para los
grupos de drusen, glaucoma y glaucoma con drusen respectivamente, la
disminucion del CFNR de los dos grupos de pacientes con glaucoma frente al grupo
con drusen es estadisticamente significativa (p: 0,006). La mediana del area de
disco muestra resultados similares en los tres grupos siendo de 1,85 (IQR:1,7-2,02)
en la poblacion con drusen, mediana de 2,10 (IQR: 1,8-2,5) en pacientes con
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glaucoma y mediana de 2,02 (IQR:1,7 -2,17) para los paciente con glaucoma y
drusen, sin que sea estadisticamente significativo (p:0,62).

La mediana de la excavacion vertical es inferior en el grupo de drusen y segun el
analisis realizado de comparacion de medianas con prueba de Kruskal Wallis se
obtuvieron los siguientes resultados con 1C:95%, en el grupo de drusen mediana de
0,51(1QR:0,42-0,56) respecto al grupo de paciente con glaucoma mediana 0,79
(IQR: 0,71-0,85) y mediana de 0,6 (IQR: 0,47-0,80) correspondientes a la poblacion
de diagnostico de glaucoma y drusen mas glaucoma, siendo este resultado
estadisticamente significativo (p:0,007), (Tabla 1).

Respecto a los hallazgos descritos en la capa de fibras nerviosas peripapilares en
el grupo con drusen 22 ojos (84,6%) muestra un resultado normal. En la poblacion
con Glaucoma se evidencian diferentes cambios en la capa de fibras nerviosas
siendo el mas comun la disminucion de la region superior e inferior en 13 ojos
(30,6%) y con resultados normales 6 ojos (14,2%). Los resultados para el tercer
grupo correspondiente a drusen con glaucoma evidencian como resultado mas
frecuente la disminucion en el sector superior e inferior en 7 ojos (41,1%) y otros
hallazgos como disminuciones en sector temporal inferior y superior 5 ojos (29,4%)
y con resultado normal en 3 ojos (17,6%), (Tabla 3).

En el analisis del grosor del CCG (Complejo de celulas ganglionares) IC: 95%, la
mediana es de 83,5 (IQR:80-89) para el grupo de drusen, mediana de 73 (IQR:66-
80) en el grupo de glaucoma y mediana de 72 (IQR:64-80) en la poblacion de
glaucoma con drusen, siendo estadisticamente significativa (p:0.006). En los
defectos cualitativos del CCG predomino en los tres grupos los resultados normales
en 22 ojos (84,6%) para la poblacion drusen, 210jos (50%) en el grupo de glaucoma
y 8 ojos (47%) para los paciente con glaucoma y drusen, (Tabla 4).
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Tabla 1. Caracteristicas de base y valores de campo visual y OCT por tipo de diagndstico

Variable Drussen Glaucoma Glaucoma y Drussen | Total P

(n = 26 ojos) (n = 42 ojos) (n =17 ojos) (n =85)
Sexo 13 (50%) 22 (52.3%) 13 (76.4%) 48 (56.4%)
femenino
Edad” 72 (61-81) 72 (67-79) 68 (50-80) 72 (65-79) 0.87
Casos 8(30,7%) 42 (100%) 5(29,4%)
Bilaterales
CvC
VFI" 87 (83-90) 91 (79-96) 84 (75-96) 88 (81-95) 0.56
DM* -3,10 (-4,5/-2,5) | -5,5 (-10,3/-3,4) -6,99 (-10,1/-2,6) -5.06(-7,2/-2,8) | 0.01
OCT
CFNR* 98 (89-101) 79 (68-84) 85 (81-94) 84 (75,5-95,5) | 0.006
Area disco” | 1,85(1,7-2,02) | 2,10 (1,8-2,5) 2.02(1,7-2,17) 1.98 (1,7-2,2) 0.62
Excavacion | 0,51 (0,42- 0.79 (0,71- 0.6 (0,47-0,80) 0,69 (0,5-0,8) 0.007
vertical” 0,56) 0,85)
ccG* 83,5 (80-89) 73 (66-80) 72 (64-80) 78 (68-84) 0.006

" Todas las variables cuantitativas en medianas y rango intercuartilico, se compraron mediante
diferencia de medianas (kruskal wallis)
* variables cuantitativas que cumplian supuesto de normalidad, se compararon con una

diferencia de medias (ANOVA)

Tabla 2. Defectos CVC

Descripcion defectos CVC Drussen Glaucoma | Glaucomay Total
(n=26 (n=42 Drussen (n=
ojos) ojos) (n =17 ojos) 85)
Defecto en area de escalon nasal y 5 2 7
arqueado
Defecto altitudinal superior/inferior 2 2
Defecto arqueado inferior/superior 10 2 12
Defecto en area de escalon nasal 7 3 10
Defecto generalizado leve 2 3 5
Defecto generalizado moderado 1 1
Defecto periferico inferior/superior 6 8 4 18
Defecto periferico temporal 5 5
Defecto peripapilar 2 2 6
Normal 13 5 1 19
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Tabla 3. Hallazgos OCT CFNR

Hallazgo CFNR Drussen Glaucoma | Glaucomay Total
(n=26 (n=42 Drussen (n=
0jos) 0jos) (n =17 ojos) 85)
Disminucién generalizado 3 3
disminucion nasal 1 1
disminucion nasal superior/inferior 2 2
disminucion superior/inferior 3 13 23
disminucion temporal 3 8
inferior/superior
normal 22 6 31
sospechoso inferior/superior 8 8
sospechoso nasal 2 2
sospechoso superior/ inferior 1
sospechoso temporal 1 4
sospechoso temporal 4 4
inferior/superior
Tabla 4. Hallazgos OCT CCG
Hallazgo CCG Drussen Glaucoma | Glaucomay Total
(n=26 (n=42 Drussen (n=
ojos) ojos) (n =17 ojos) 85)
disminucion nasal 2 2
superior/inferior
disminucion generalizada 3 3
disminucion superior/inferior 1 2 3
disminucion temporal 1 4
normal 22 21 51
sospechoso inferior/superior 3 7 10
sospechoso nasal 3 3
sospechoso temporal 1 6
sospechoso temporal 1
inferior/superior
sospechosos nasal 2 2
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13. DISCUSION

El drusen de la cabeza del Nervio Optico es una condicion de la que poco se ha
estudiado en nuestro pais. El hallazgo que genera la presencia del Drusen en un
nervio puede dificultar la valoracion clinica de la relacion copa disco de estos mismo,
generando confusiones especialmente en paciente con Glaucoma.

No existe consenso en la literatura sin embargo hablan de mayor prevalencia en
mujeres y sobre un porcetaje de casos bilaterales de Drusen desde el 69 al 91%
(6), Este estudio no arroja diferencias significativas en cuanto al genero y en
contraste los casos bilaterales de Drusen reportados son mas bajos respecto a otros
estudios. En la poblacion colombiana no hay estudios que aclaren sobre las
caracteristicas demograficas de los pacientes con Diagnostico de Drusen de la
cabeza del Nervio optico.

En el presente trabajo se pede evidenciar como paraclinicamente se presentan
ciertas diferecias tanto funcionales como estructurales que permitan diferenciar
estas condiciones y ayuden a orientar el manejo oportuno para cada caso.

Referente al Campo visual Computarizado los resultados del indice global de DM
(Desviacion media) en el grupo de Drusen es significativamente menor respecto a
los grupos con Glaucoma (Tabla 1). De igual forma se evidencia a la mayoria de
los ojos del grupo de drusen con resultados de campo visual descrito como normal
(n:13) correspondiente al 50% del grupo, y la poblacion restante mostrando defectos
mas inespecificos como defectos perifericos y peripapilares, similar a lo que
describen otros autores con respecto a hallazgos del campo visual que incluyen
agrandamiento del punto ciego, escotomas arqueados o defectos periféricos, como
lo describe Bermudez y Santos en Espana (9). Apoyando lo descrito por la literatura
donde se describe al drusen como una condicion asintomatica en la mayoria de los
casos (1) y a su vez se encuentra una concordancia con algunos estudios que
mencionan una posible exacerbacion de la perdida del campo visual asociada a
hipertension ocular (3), eso planteado por Grippo y colaboradores en New Haven.
Esto nos llevaria a pensar que el Drusen como condicion unica en su mayoria
continua como asintomatico con pocos defectos en el campo visual y una vez se
encuentre asociado a Glaucoma la probabilidad de compromiso del mismo aumenta
significativamente.
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Respecto al dano estructural de la CFNR (capa de fibras nerviosas de la retina) en
el presente estudio se encuentra una diferencia significativa entre el valor en el
grupo de pacientes con drusen y la poblacion con glaucoma y glaucoma asociado
a drusen con una significancia estadistica de (p: 0,006), y junto con los hallazgos
del OCT, se evidencian resultados normales en la mayoria de los ojos estudiados
en el grupo con drusen (n: 22) correspondiente al 84,6%. Existe aun controversia
en la literatura sobre los hallazgos en la OCT en pacientes con drusen donde
algunos autores han descrito la disminucion de la CFNR en los pacientes con drusen
(4,11) y otros explican como el adelgazamiento de la capa de fibra nerviosa es un
indicador mas sensible del dafio glaucomatoso, como lo describe Roh y Noecke en
Boston (10), Esto apoyaria los resultados del presente estudio donde este
adelgazamiento es significativamente mayor en los paciente con glaucoma.

Otros hallazgos de la OCT como el area del disco y la relacion copa disco vertical
tambien mostro diferencia en los tres grupos siendo reportado el menor tamario del
disco y menos excavacion vertical para el grupo de drusen, siendo esta una
caracteristica clinica conocida por la literatura (1,2) y reportada en otros estudios
como en el de Malmqvist en su estudio publicado en la Academia America de
Oftalmologia (11). Sin embargo esta diferencia en nuestro estudio no es
estadisticamente significativa.

Respecto al grosor del CCG (Complejo de celulas anglionares) evaluado mediante
la OCT se evidencia una diferencia estadisticamente significativa (p:0.006),
resultando un gran adelgazamiento en el grupo de glaucoma y drusen con
glaucoma. Este dato permitiria dar otra caracteristica que permita diferenciar los
cambios generados por el drusen a nivel paraclinico sin embargo la literatura no ha
sometido a estudio este parametro ya que puede verse afectado tambien por otras
condiciones patologicas.

Referente a la poblacion que cursa con drusen y glaucoma conjuntamente podemos
reiterar la dificultad de muchos autores de establecer una diferencia clara en los
defectos del campo visual y cambios en la OCT secundarios a glaucoma o al drusen
del nervio optico. Sin embargo apoyando la hipotesis de Grippo y colaboradores
donde sefialan que “La hipertension ocular parece exacerbar la pérdida de campo
insidiosa en ojos con drusen del Nervio optico”, podemos explicar los hallazgos
paraclinicos encontrados en quienes cursan con drusen y glaucoma conjuntamente
y con los cuales se prestan para confusion entre las dos codiciones.
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14. CONCLUSIONES

La presencia de drusen de la cabeza del nervio éptico en la poblacion general son
relativamente infrecuentes y en la literatura se han descrito en muchas ocasiones
asociados a glaucoma donde dificultan la valoracion clinica del nervio 6ptico. Con
el presente estudio se pudieron determinar algunas diferencias paraclinicas en el
campo visual y en la OCT especialmente en paciente que cursan con Drusen de la
cabeza del nervio optico y sin otra condicion asociada, como es el caso de la DM
en el campo visul y el grosos CFNR en el OCT. A su vez reiteramos la dificultad de
muchos estudios de establecer claros parametros diferenciales en pacientes que
cursan con ambas condiciones, como lo vimos en este estudio donde algunos
paraclinicos no muestran diferencias significativas, especialmente entre los
pacientes con Glaucoma. Se espera que con el presente estudio se abra la puerta
a un gran numero de posibilidades a estudiar frente al Drusen de la cabeza del
Nervio Optico, siendo un tema poco estudiado en nuestra poblacion Colombiana.
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