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Resumen

Obijetivo: Comparar la correlacion entre la sensibilidad foveal y la agudeza visual en ojos con edema macular diabético, con
y sin engrosamiento temporal perifoveal, caracteristica asociada con mala respuesta terapéutica. Método: Estudio observa-
cional, prospectivo, comparativo, transversal, en diabéticos con edema macular. Se comparé la correlacion entre la sensibili-
dad foveal y la agudeza visual entre ojos sin (grupo 1) y con (grupo 2) engrosamiento temporal perifoveal (Rho de Spearman).
Mediante regresion multiple se determind la contribucion de la sensibilidad a los cambios de agudeza visual. Se evaluaron
también los grosores del punto central y temporal perifoveal, y el volumen macular. Resultados: 60 ojos del grupo 1, 29 ojos
del grupo 2. El promedio de sensibilidad no difirio entre grupos (30.0 £ 0.59 vs. 28.4 + 1.05 dB; p = 0.2), pero la correlacion
entre sensibilidad y agudeza visual si (grupo 1, rho: =0.41; grupo 2, rho: =0.25). En el grupo 1, la sensibilidad fue la variable
explicativa de la agudeza visual (beta: -0.52); en el grupo 2, ninguna variable se incluy6 en el modelo y el grosor temporal
perifoveal correlacioné inversamente con la sensibilidad (rho: —0.60). Conclusiones: el engrosamiento temporal perifoveal
reduce la correlacion entre la agudeza visual y la sensibilidad foveal en ojos con edema macular diabético.

PALABRAS CLAVE: Agudeza visual. Edema macular diabético. Engrosamiento temporal perifoveal. Retinopatia diabética.
Sensibilidad foveal.

Abstract

Background: Visual improvement after photocoagulation in focal diabetic macular edema is more frequent when temporal
perifoveal area is not affected; functional status before treatment could be worse in eyes with perifoveal temporal thickening.
The correlation between visual acuity and foveal sensitivity (usually significant), would allow to compare macular function.
Objective: To compare the correlation between retinal sensitivity and visual acuity in eyes with diabetic macular edema, with
and without temporal perifoveal thickening. Method: Non-experimental, retrospective, comparative, cross-sectional study in
type 2 diabetics with macular edema. The correlation between foveal sensitivity and visual acuity was compared in eyes without
temporal perifoveal thickening (group 1) and eyes with it (group 2). Multiple regression analysis was used to identify the con-
tribution of foveal sensitivity to the changes of visual acuity; other variables were: center point thickness, center field thickness,
temporal perifoveal thickness and macular volume. Results: 60 eyes in group 1, 29 eyes in group 2. Mean sensitivity did no
differ between groups (30.0 + 0.59 vs. 28.4 + 1.05 dB; p = 0.2), but the correlation between sensitivity and visual acuity did it
(group 1, rho: —=0.41; group 2, rho: -0.25). In group 1, foveal sensitivity was the only explaining variable of the regression
model (beta: —0.52), in group 2 no one explaining variable was included and temporal perifoveal thickness had a negative
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correlation with foveal sensitivity (rho: —0.60). Conclusions: Temporal perifoveal thickening reduces the correlation between
foveal sensitivity and visual acuity in eyes with diabetic macular edema.

KEY WORDS: Diabetic macular edema. Diabetic retinopathy. Foveal sensitivity. Temporal perifoveal thickening. Visual acuity.

Antecedentes

La causa mas comun de pérdida visual en diabéticos
con retinopatia es el edema macular’, un engrosamien-
to de la zona con mejor funcidn en la retina2. Esta en-
fermedad se diagnostica clinicamente, y su magnitud y
extension se cuantifican con herramientas de imagen
como la tomografia de coherencia optica (TCO)®. El
mapa rapido macular de la TCO divide la macula en
nueve campos, uno central y ocho en dos anillos cir-
cundantes?, y permite identificar objetivamente el ede-
ma macular diabético con afectacion central®.

Cuando se afecta el centro macular, el riesgo de pér-
dida visual aumenta, pero el grosor del punto central
solo tiene una correlacion de 0.59 con la agudeza visual
(AV)8. Una variable funcional que también correlaciona
con la AV (rho: 0.49) es la sensibilidad retiniana (el nivel
minimo de iluminacién detectable sobre un fondo ilumi-
nado), que disminuye cuando la AV es < 20/40".

Una condicién que limita la mejoria visual después
de la fotocoagulacion en ojos con edema focal es el
engrosamiento temporal perifoveal®; los ojos que lo
presentan tienen un promedio de volumen macular
mas alto® y requieren una mayor reduccién de este
para mejorar la vision.

Esta respuesta podria asociarse con un estado fun-
cional distinto previo al tratamiento, que restringiera la
mejoria visual aunque el grosor retiniano disminuyera,
pero se desconoce la contribucion que el grosor tem-
poral perifoveal pudiera tener sobre la AV y la sensibi-
lidad foveal. Dado que otras variables anatémicas tie-
nen una correlacion modesta con la AV, se desarrolld
un estudio para determinar la contribucion de la sensi-
bilidad como variable explicativa de la AV en ojos con
edema macular diabético focal, con y sin engrosamien-
to temporal perifoveal.

Método

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo,
comparativo y transversal. La poblacion objetivo fue-
ron sujetos con diabetes tipo 2 con edema macular
focal de Ciudad de México y su area metropolitana.
La muestra se obtuvo de pacientes atendidos en un
hospital general del 1 de febrero de 2013 al 4 de
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Figura 1. Campos del mapa rapido macular de tomografia de cohe-
rencia optica.
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marzo de 2014; se realiz6 un muestreo secuencial, no
aleatorizado determinado por tiempo. El estudio fue
autorizado por las comisiones de investigacion y ética
en investigacion del hospital donde se realizo.

Se incluyeron sujetos con edad de 25 a 80 afios, de
ambos sexos, con cualquier grado de retinopatia no
proliferativa, edema macular clinicamente significativo
sin tratamiento previo, filtracién angiografica focal, fija-
cion visual central y estable, que contaran con registro
de la AV mejor corregida, campimetria macular y un
mapa rapido macular de TCO. Se excluyeron los suje-
tos con cualquier otra enfermedad que redujera la AV
corregida, patron de engrosamiento por TCO de tipo
cistoide, por traccion o con desprendimiento de retina
neurosensorial, quienes tenian estudios de calidad de-
ficiente y aquellos en quienes los datos de la fuente
estuvieran incompletos.

De cada ojo evaluado se registraron las siguientes va-
riables antes del tratamiento: AV corregida bajo refraccion
subjetiva, sensibilidad foveal medida con el campimetro
Humphrey (Zeiss Meditec, Dublin, CA, EE.UU.) mediante
la prueba de umbral macular, con un estimulo blanco de
tamafio Il sobre fondo blanco, y grosor retiniano medido
bajo midriasis con la prueba de mapa rapido macular de
6 mm del equipo de TCO Stratus (Carl Zeiss Meditec,
Inc., Dublin, CA, EE.UU., versién de software 4.01).

La AV se midi6é en logaritmo del &ngulo minimo de
resolucion (logMAR) y la sensibilidad foveal (calcula-
da automaticamente por el equipo) se midi6 en deci-
beles (dB). Los grosores del punto central y de los
campos central (campo 1) y temporal perifoveal (cam-
po 7) se midieron en micras (um) (Fig. 1), y el volumen
macular se midié en milimetros cubicos (mm3), de
acuerdo con el célculo automatico del equipo™.
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Los ojos se asignaron a uno de dos grupos: sin
engrosamiento temporal perifoveal (grupo 1) o con
engrosamiento temporal perifoveal (grupo 2), que se
definié como un grosor retiniano > 259 pm en el cam-
po temporal externo (7) del mapa rapido macular
(Fig. 1), que supera por dos desviaciones estandar al
promedio en sujetos sin retinopatia en la poblacién de
referencia''.

Todas las variables se compararon entre los grupos
con la prueba U de Mann-Whitney. Se realizé un ané-
lisis de regresion multiple, que considerd como varia-
ble dependiente la AV y como variables explicativas
los grosores del punto central, de los campos central
y temporal perifoveal, el volumen macular y la sensi-
bilidad foveal.

En cada grupo se identificé la correlacion entre las
variables mediante la prueba rho de Spearman, y su
contribucion en el modelo de regresion para explicar
el valor de la AV. Se considerd significativa una
p < 0.05. La informacion se almacend y analizé con
la versién 21 del programa SPSS para Windows.

Resultados

Se evaluaron 89 ojos de 60 pacientes con una edad
de 26 a 76 afos (promedio + desviaciéon estandar:
57.8 = 0.8); 43 eran de sexo femenino (48.3%). El
tiempo de evolucion de la diabetes fue de 3 meses a
30 afios (13.9 + 0.6). Treinta y siete ojos pertenecian
a pacientes tratados con insulina (41.6%) vy el resto a
pacientes tratados con hipoglucemiantes orales. Cua-
renta y dos ojos eran de pacientes con hipertension
arterial (47.2%).

La AV logMAR fue de -0.12 a 1.0 (0.20 + 0.02). El
grado de retinopatia fue no proliferativa leve en 16
ojos (18.0%), moderada en 65 (73.0%) y grave en
8 (9.0%). El grosor del punto central fue de 122
a 298 um (172.0 = 3.4), el del campo central fue de
146 a 287 pym (202.9 + 3.2) y el temporal perifoveal
fue de 199 a 312 um (248.3 + 2.8). El volumen macular
fue de 6.08 a 8.86 mm?*(7.4 + 0.06). La sensibilidad
foveal fue de 12 a 37 dB (29.5 + 0.5).

Sesenta 0jos no presentaron engrosamiento tempo-
ral perifoveal y se asignaron al grupo 1; los 29 restan-
tes se asignaron al grupo 2. La comparacién de las
variables sistémicas entre los grupos se presenta en la
tabla 1, y la de las variables oculares se muestra en la
tabla 2. El promedio del volumen macular del grupo 2
supero estadisticamente al del grupo 1 (7.89 + 0.08 vs.
7.15 £ 0.07; p < 0.001). El grupo 2 tuvo promedios del

Tabla 1. Comparacion de las variables basales entre los grupos.

Variable Grupo 1 Grupo 2 p
(n =60) (n=29)
Edad (afios) 59.1 55.0 0.02*
Duracion de la diabetes (afios) 145 12.7 0.2*
Glucemia (mg/dl) 156.9 201.2 0.3*
Colesterol total (mg/dl) 196.0 242.4 0.07*
Triglicéridos (mg/dl) 214.7 246.0 0.5
Sexo femenino (%) 45.0 55.2 0.3
Tratamiento con insulina (%) 38.3 48.3 0.3f
Hipertension arterial (%) 417 58.6 0.13f
*U de Mann-Whitney.
fJi al cuadrado.

Tabla 2. Comparacion de las variables oculares entre grupos.

Variable Grupo 1

(n=60)

Grupo 2 p*
(n=29)

Agudeza visual (logMAR) 018+ 019 023+0.28 09

Presién intraocular (mmHg) 137+035 133+066 0.2

Grosor del campo central (um) 199.2 +3.72 210.6 +5.98 0.1

Grosor temporal perifoveal (um) 232.9 + 1.95 280 + 3.19 < 0.001
Grosor del punto central (um) ~ 170.1+£4.38 1756.7+5.6 0.2
Volumen macular (mm?) 7.15+0.07 7.89+0.08 <0.001

Sensibilidad foveal (dB)
*U de Mann-Whitney.

30.0+£059 284+105 0.2

grosor del punto central y del grosor del campo central
mayores, y de AV y sensibilidad macular menores que
el grupo 1, aunque sin diferencia estadistica.

Grupo 1

La matriz de las correlaciones bivariadas entre las
variables se presenta en la tabla 3. La AV tuvo corre-
lacion negativa con la sensibilidad foveal (Fig. 2), y
no tuvo correlacién con las variables anatémicas; el
volumen macular, la variable anatémica mas robusta,
tuvo correlaciones positivas con los grosores del cam-
po central, del punto central y temporal perifoveal, y
no tuvo correlacion con las variables funcionales.

El grosor del punto central tuvo correlaciones positi-
vas con los grosores del campo central y temporal
perifoveal, y con el volumen macular. El modelo de
regresion multiple solo incluyd la sensibilidad foveal
comovariable explicativadela AV (p<0.001, beta=-0.52).
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Figura 2. Correlacién entre la sensibilidad foveal y la agudeza visual en ojos con edema macular diabético, con y sin engrosamiento temporal

perifoveal.

Tabla 3. Matriz de correlaciones entre las variables oculares (rho de Spearman, por grupo).

Variable Grupo 1 (n =60) Grupo 2 (n = 29)

AV GCC GTP GPC VM SF AV GCC GTP GPC VM SF
AV 1 — — — — — 1 — — — — —
GCC 0.02 1 — — — — 0.30 1 — — — —
GTP -0.06 0.42* 1 — — — 0.31 0.16 1 — — —
GPC 0.08 0.97* 0.35* 1 — — 0.31 0.90 0.15 1 — —
VM 0.14 0.42* 0.83" 0.37* 1 — 0.14 0.67 0.19 0.43" 1 —
SF -0.41* -0.03 0.13 -0.13 -0.04 1 -0.25 0.09 -0.60* 0.01 0.11 1
*p<0.05.

AV: agudeza visual; GCC: grosor del campo central; GPC: grosor del punto central; GTP: grosor temporal perifoveal; SF: sensibilidad foveal; VM: volumen macular.

Tabla 4. Caracteristicas del modelo de regresion en el grupo 1.

Caracteristica n=60

Variable de desenlace Agudeza visual

Variable predictora Sensibilidad foveal

R 0.52
R cuadrada 0.27
R cuadrada corregida 0.25
Durbin-Watson 0.63
p (ANOVA) <0.001
Beta -0.52

Las variables anatdmicas presentaron colinealidad, y
su baja correlacion con las funcionales las excluy6 del
modelo. Las caracteristicas del modelo de regresion
multiple se presentan en la tabla 4.

Grupo 2

Las correlaciones bivariadas entre las variables se
presentan en la tabla 3. La AV no tuvo correlaciones
significativas. A diferencia del grupo 1, se encontrd una
correlacion negativa significativa (rho: -0.60; p = 0.001)
entre una variable anatémica (grosor temporal perifo-
veal) y una funcional (sensibilidad foveal).

El volumen macular tuvo correlaciones positivas con
los grosores del punto central y del campo central;
estas Ultimas variables tuvieron la correlacion mas
alta del grupo (rho: 0.9; p = 0.001). Aunque el prome-
dio de la sensibilidad foveal en este grupo no fue
estadisticamente menor que el del grupo 1, la corre-
lacion negativa de esta variable con el grosor tempo-
ral perifoveal (rho: -0.60; p = 0.001) la excluyd del
modelo de regresion; este modelo no incluy6 alguna
variable evaluada como explicativa de la AV.
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Discusion

El engrosamiento temporal perifoveal redujo el valor
de la correlacion entre la AV y la sensibilidad foveal
en o0jos con edema macular diabético.

Browning, et al.® identificaron que la correlacién mas
alta entre la AV y las variables medidas por TCO se
presentd con el grosor del punto central (rho: 0.52). En
nuestro estudio, la AV y el grosor del punto central
tuvieron una correlacién de 0.31 solo en el grupo 2,
pero no fue significativa. El estudio de Browning, et al.®
no evalud la sensibilidad foveal, que en el grupo 1 de
esta muestra tuvo una correlacion significativa con la
AV y supero la de cualquier variable anatémica.

La sensibilidad retiniana puede disminuir en los su-
jetos con diabetes'. De Benedetto, et al.'® encontraron
una reduccién de la sensibilidad retiniana en sujetos
diabéticos sin edema macular con un ligero aumento
del grosor del campo central, mientras que Kotha-
ri, et al.' reportaron que la sensibilidad retiniana se
conservaba en ojos con edema macular diabético y
patron espongiforme en la TCO. Los resultados de
ambos estudios divergen, pero ninguno evalué el gro-
sor temporal perifoveal, que no se habia considerado
una covariable; sin embargo, Michalska, et al.™ repor-
taron que, en ojos con edema macular diabético, la
sensibilidad retiniana y el grosor temporal perifoveal no
cambiaron 6 meses después de la fotocoagulacion.

Los ojos del grupo 2 requirieron un estimulo lumi-
nico un 45% mayor (10 vs. 14.45 apostilbs), aunque
su promedio de sensibilidad foveal no difirié del grupo
1 (28.4 vs. 30.0 dB); un tercio del valor de la sensibi-
lidad foveal en el grupo 2 se explicéd por el grosor
temporal perifoveal (R2= 0.33). La perifévea temporal
tiene caracteristicas que podrian modificar la funcion
foveal, como la ubicacién del plexo capilar superficial
en el limite externo de la capa de células gangliona-
res'®'”, una menor latencia de la actividad eléctrica
que la perifévea nasal (tiempo implicito en el electro-
rretinograma: 30.2 + 3 vs. 31 £ 3 ms; p = 0.005)"® y
que cuando exista fuga capilar en el area temporal se
altere su flujo y cause una asimetria respecto al sec-
tor nasal™.

La correlacién negativa entre el grosor temporal
perifoveal y la sensibilidad foveal podria indicar que
la afectacion de la macula temporal reduce la funcién
foveal, independientemente del grosor del punto cen-
tral y del volumen macular. La correlacion entre la AV
y la sensibilidad foveal en el grupo 2 (rho: -0.25) no
disminuy6 por efecto de las variables anatdmicas eva-
luadas comunmente, ni se hubiera detectado por una

comparacién simple entre grupos, ya que los prome-
dios de grosor del punto central y del campo central
no difirieron entre ellos.

Entre las fortalezas del estudio se encuentran el
centrado adecuado de los mapas para medir el gro-
sor del punto central, que todos los pacientes tuvie-
ron fijacion central y estable, y la homogeneidad de
la distribucién del volumen macular. Una limitante fue
que no se calculd un tamafo de muestra, por no
existir informacion previa para estimar la diferencia
entre grupos. Otra potencial limitante es que no se
evalud la unién entre los segmentos internos y exter-
nos de los fotorreceptores, ni la membrana limitante
interna, que requeririan generaciones mas recientes
de TCO; aunque las alteraciones de estas capas se
han descrito en edema difuso, seria conveniente
identificar si son mas comunes cuando el edema
macular focal se localiza en el sector temporal
perifoveal.

En resumen, el engrosamiento temporal perifoveal
redujo la sensibilidad foveal lo suficiente para que los
cambios de esta variable dejaran de explicar los de
la AV en diabéticos con edema macular. En estudios
futuros debera evaluarse la consistencia de estos
hallazgos y su efecto sobre el desenlace funcional
después del tratamiento.

Conclusion

La correlacion entre la AV y la sensibilidad foveal
en ojos con edema macular diabético fue significativa
Unicamente en ojos sin engrosamiento temporal
perifoveal.
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