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Introduccion: El ejercicio aerdbico es conocido por generar cambios a nivel de la
circulacion sanguinea, y estos podrian reflejarse en los tejidos vascularizados del globo
ocular, especialmente en la retina y en la coroides. En el presente trabajo se pretende
evaluar los cambios que se producen en el espesor y el volumen retiniano y coroideo,
en la microvascularizacién retiniana y coroidea y en la sensibilidad retiniana tras la
realizacion de ejercicio fisico aerébico. Las modificaciones secundarias al ejercicio deben

ser conocidas y valoradas previo a su realizacion.

Métodos: Estudio transversal, unicéntrico y prospectivo realizado en una poblacién de
adultos jévenes sin patologia sistémica ni oftalmoldgica previa. En ellos se evaluaron
espesores y volumenes coroideos con tomografia de coherencia optica (OCT) de
dominio espectral (SD-OCT), Spectralis SD-OCT en su modo EDI (enhaced depth
imaging), espesores y volUmenes retinianos y coroideos con swept-source OCT (SS-OCT),
DRI-Triton SS-OCT, la microvascularizacién retiniana y coroidea con la angiografia con
OCT (OCTA), DRI-Triton SS-OCT, y la sensibilidad retiniana con microperimetria (MP)
MAIA (macular integrity assessment device). Todos los sujetos cumplian una serie de
criterios de inclusion destacando una agudeza visual mejor corregida (AVMC) superior a
20/25 en la escala de Snellen, defecto de refraccion inferior a 6,50 D esféricasy 3 D de
cilindro y la no existencia de patologia ocular ni sistémica que pudiera influir en los
resultados. Con la finalidad de realizar todas las medidas y dado que las modificaciones
vasculares post-ejercicio se producen en la fase precoz de la recuperacidn, el estudio se
dividié en dos para evitar la coincidencia en los tiempos de las mediciones con cada
aparato: en la primera parte del trabajo se valoré la variacion del espesor y volumen
coroideo en las distintas areas del ETDRS mediante el Spectralis SD-OCT tras la
realizacion de ejercicio aerdbico y en un segundo tiempo se estudiaron las variaciones
de los espesores de la retina total, capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR), capa de
células ganglionares y capa plexiforme interna asi como la coroides mediante DRI-Triton
SS-OCT, junto a los cambios en los plexos capilares retinianos superficial y profundo
(PCS, PCP) y la coriocapilar (CC) mediante OCTA, y los cambios en la sensibilidad

retiniana de la retina central mediante MP con MAIA.
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En la primera parte del trabajo a los sujetos se les realizd el cuestionario internacional
de actividad fisica en su versidn corta y se evaluaron las medidas de espesor y volumen
coroideos tras segmentaciéon manual del protocolo fast macula en su modo EDI
obtenido con el Spectralis SD-OCT, previo al inicio de un ejercicio aerdbico de 10 minutos

supervisado, y a los 3 y 10 minutos después de la finalizacion del ejercicio.

En la segunda parte, ademas del cuestionario internacional de actividad fisica, se
monitorizé la frecuencia cardiaca de modo objetivo mediante pulsémetro Polar V800.
Se evaluaron después del ejercicio el espesor y volumen coroideo y de retina total,
CFNR, protocolos GCL+ y GCL++ mediante segmentacion automatica con DRI-Triton SS-
OCT vy la microvascularizacidn retiniana y coroidea con OCTA DRI-Triton SS-OCT antes
del ejercicio y a los 3 y 10 minutos tras su finalizacién. Se determind la sensibilidad
retiniana con MP MAIA antes del ejercicio y a los 15 y 30 minutos después de su
finalizacion, incluyendo los distintos parametros valorados por el MAIA (integridad
macular, puntos de fijacion P1y P2, drea y dngulo de elipse con 65% y 95% de los puntos

estudiados entre otros).

Resultados: En el primer estudio se incluyeron 72 ojos de voluntarios sanos con una
edad media de 25 * 5 afos (22-37 afios), una ametropia media-1,82 +1,82 D (-6,25D a
+0,75 D), y una longitud axial (LA) de 24,05 + 1,25 mm (20,60-26,01 mm). Observamos
un incremento tanto del espesor como del volumen coroideo practicamente en todas
las areas estudiadas a los 3 minutos tras la realizacion del ejercicio. Estas diferencias sélo
alcanzaron significacion estadistica en el espesor coroideo subfoveal, cuadrante nasal
del anillo parafoveal de 3 mm y superior del anillo perifoveal de 6 mm. A los 10 minutos
de la finalizaciéon del ejercicio se observaba una disminucién estadisticamente
significativa de todos los espesores, siendo los valores de los cuadrantes inferiores de
ambos anillos y el temporal de 6 mm estadisticamente inferiores a los valores basales.
La disminucidon del volumen coroideo durante la fase de recuperacion fue mas rapida en

mujeres y en sujetos que realizan ejercicio de manera cotidiana.

En el segundo estudio analizamos un total de 42 ojos de voluntarios sanos con edad
media de 32 afios (29-35). La ametropia media fue de -1,44 D (-2,25 a -0,37 D), la LA de
23,72 mm (22,59-24,94 mm). El indice de masa corporal (IMC) medio de 24 Kg/m? (21-



30 Kg/m?) y la media del equivalente metabdlico 1440 METS (720-2760). El valor medio
de la presion arterial (PA) 86 mm Hg (83-95 mm Hg). Tanto la PA como la frecuencia
cardiaca presentaron un aumento de sus valores tras la finalizacion del ejercicio, con
normalizacién en la valoracidn a los 9 minutos. Tras el ejercicio, se objetivd un aumento
de espesores y volumen coroideo total en la valoracién a los 3 minutos, con
recuperacién a los 10 minutos de su finalizacidn de valores similares a los basales. En la
valoracién de los espesores retinianos se objetivd una disminucién de los espesores a
los 3 minutos de acabar el ejercicio, recuperandose a los 10 minutos de la finalizacién,
tanto en el espesor de la retina total, como en los protocolos GCL+ y GCL++; el ejercicio
no modificd los espesores de la CFNR. En el estudio de los capilares retinianos vy
coroideos con la OCTA SS-OCT no se objetivaron variaciones tras el ejercicio en PCS y
Unicamente el cuadrante inferior del PCP (3 minutos vs basal) y el cuadrante nasal de la
CC (10 minutos vs basal) que presentaron un aumento significativo después de la
realizacion del ejercicio. Y, por ultimo, en la evaluacién de la sensibilidad retiniana con
la MP MAIA se objetivd Unicamente un aumento en el drea BCEA (bivariate contour

ellipse area) horizontal, tanto en el 63% como en el 95% de los puntos.

Conclusiones: La realizacion de ejercicio aerdbico en adultos jévenes sanos provoca una
serie de cambios en los tejidos vascularizados a nivel ocular. Tanto el espesor como el
volumen coroideo aumentan inmediatamente después de la finalizacion el ejercicio,
disminuyendo y recuperando sus datos basales durante la recuperacion; las mujeres y
personas con mayor nivel de actividad fisica presentan una mayor capacidad para
recuperar los valores previos. Los espesores retinianos presentan una disminucidn
recuperandose sus valores previos a los 10 minutos de la finalizaciéon sufriendo
modificaciones Unicamente en determinadas capas retinianas, sin cambiar el espesor de
la CFNR. Los plexos capilares retinianos y la CC, asi como la funcidn retiniana valorada
por MP sufren escasas variaciones con la realizacién del ejercicio aerdbico. Nuestro
trabajo presenta datos preliminares sobre la variacién de determinados parametros
oculares con el ejercicio aerdbico y es necesario ampliar su conocimiento para poder

detectar posibles modificaciones y una correcta prescripcion de la actividad fisica.
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EL GLOBO OCULAR

El 80% de la informacién que recibimos de nuestro entorno nos llega a través del
globo ocular (Figura 1). Este consigue transformar la energia luminica recibida del
exterior en sefiales eléctricas que son enviadas al cerebro. Cada una de las partes del
ojo tiene un objetivo para que se produzca este proceso.
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Figura 1. Anatomia del globo ocular.
Tomado de [Chiaradia, 2019].

Segun la descripcion anatomo-funcional del Benninghoff podemos dividir el ojo

en cinco sistemas (Figura 2):
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Figura 2. Sistemas del ojo seguin el esquema andtomo-funcional de Benninghoff.
@: sistema | o principal (retina y nervio dptico).
s@: sistema Il o de acomodacion (cristalino, la zonula, el cuerpo ciliar y la coroides).
Fucsia: sistema Il o diafragmadtico (diafragma e iris).
i@ y gris: sistema IV o de proteccion externa (pdrpados, aparato lagrimal, conjuntiva y
cérnea).
Jia: sistema V o de motilidad (esclerdtica y musculos extrinsecos).
Adaptado de [Chiaradia, 2019].

1. SISTEMA | O PRINCIPAL

Compuesto por la retina y el nervio éptico. La retina es el tejido neural que
consigue convertir el estimulo luminico que llega del exterior en un potencial de
membrana después de realizarse la fototransduccién y envia la sefial eléctrica por los
axones de las células ganglionares que forman el nervio éptico hacia el sistema nervioso

central (SNC), a nivel de la corteza cerebral occipital.

La retina es una delgada capa formada preferentemente por tejido neural, que
la podemos describir de modo macroscépico y microscépico. Debido a su importancia
en nuestro estudio la desarrollaremos con mayor profundidad en el apartado

“Morfologia y funcidn retiniana”.

2. SISTEMA Il O DE ACOMODACION

El dioptrio ocular esta formado por dos lentes positivas; la de mayor potencia es
la cérnea de aproximadamente 45 dioptrias (D), seguida por el cristalino, de unas 20 D.
Entre ambas consiguen que los rayos luminicos que llegan del exterior converjan y
lleguen a la retina. El cristalino se encuentra en el interior del globo ocular suspendido
por unas fibras (la zénula) que lo unen al musculo encargado de la acomodacion

(musculo ciliar) localizado dentro del cuerpo ciliar. El cristalino divide el globo ocular en
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segmento anterior y segmento posterior. La contraccién del musculo ciliar provoca una
relajacion de la zénula y un aumento del didmetro antero-posterior y de la capacidad
didptrica, aumentando la capacidad de convergencia del cristalino. Es el mecanismo

utilizado para la visidon préxima, acompafiado de miosis y convergencia de ejes visuales.

La coroides, junto al iris y el cuerpo ciliar, forman la (vea, la capa
fundamentalmente vascular del globo ocular. La coroides suministra los nutrientes a las
partes internas del globo ocular. Serd ampliada en el apartado “Morfologia y funcion

coroidea” por la importancia para nuestro estudio.

3.  SISTEMA Il O DIAFRAGMATICO

Compuesto por el diafragma pupilar y el iris. Consiguen que la pupila regule la
luz que entra al globo ocular y llega a la retina. La luz intensa provoca una disminucién
del didmetro pupilar (miosis pupilar), lo que provoca una menor cantidad de luz,
impidiendo el deslumbramiento y dafio retiniano, disminuyendo también las
aberraciones. Con luz tenue, ocurre lo contrario, la pupila aumenta su tamaiio

(midriasis) y mejora el contraste de las imagenes que percibimos.

4. SISTEMA IV O DE PROTECCION EXTERNA

Constituido por la esclerética, cornea, parpados, conjuntiva y sistema lagrimal.

La esclerdtica es un tejido opaco y blanco que da forma al globo ocular y protege
los elementos internos. En su parte anterior se continta con la cdrnea transparente que
actla como primera lente refractiva del ojo. La conjuntiva es una membrana que tapiza
el globo ocular finalizando en el limbo esclero-corneal. Los parpados y el sistema

lagrimal constituyen los anejos que ayudan a la transparencia y proteccién.

5.  SISTEMAV O DE MOTILIDAD

Existen seis musculos extraoculares: cuatro musculos rectos (superior, inferior,
interno y externo) y dos musculos oblicuos (superior o mayor e inferior o menor). Se

contraen de manera coordinada para mover los ojos hacia el punto de interés.
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Todos los componentes de cada sistema son importantes para un correcto

funcionamiento, ya que movilizan el ojo hacia la imagen de interés.

MORFOLOGIA Y FUNCION RETINIANA

La retina es la capa neurorreceptiva del ojo. En la retina se puede diferenciar a
nivel de la parte central, la macula, situada en el polo posterior del globo ocular; por
fuera de la macula, podemos dividir la retina en regiones, encontrandonos con la retina
ecuatorial y la retina periférica que limita con la ora serrata y continua con la pars plana

del cuerpo ciliar.

Papila

i

‘ Vena centra “ -~ Arteria central
de la retina " delaretina

Fovea mp

Figura 3. Imagen retiniana, vista con un oftalmoscopio indirecto.
A simple vista, al realizar el examen de fondo de ojo, en la retina podemos

encontrar distintos accidentes anatémicos [Chiaradia, 2019] (Figura 3):

e La papila, cabeza del nervio dptico o porcion intraocular del nervio éptico:
situada a 3 milimetros (mm) en la zona nasal del polo posterior del globo ocular.
En ella confluyen los axones de las células ganglionares, que forman la capa de
fibras nerviosas de la retina (CFNR), situdndose en la parte mds externa de la

papila formando el anillo neurorretiniano, alrededor de la excavacidn papilar.
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Tiene didmetro aproximado de 1,5 mm. Por la excavacion fisiolégica, situada en
la parte central, entran y salen los vasos de la retina en su porcion nasal.

La macula lutea: se ubica en el polo posterior entre las arcadas vasculares y el
nervio 6ptico. Tiene 5,5 mm de didmetro. De color amarillento, por su riqueza
en pigmento xantodfilo, con la févea a nivel central (con 1,5 mm de didmetro y
una pequefia depresidn), es el lugar donde se consigue la visidon de precision. En
el centro de la févea esta la foveola (con 0,35 mm de didametro), y en su interior
el umbo (con un didmetro de 150 um). En la févea encontramos una region
central con ausencia de vasos a la que denominamos zona avascular foveal (ZAF).
Alrededor de la fovea encontramos la parafovea (un anillo de 2,5-3 mm de
didmetro) y otro periférico a este, la perifovea (5,5-6 mm de didmetro) (Figura
4).

La ora serrata: se encuentra aproximadamente a 9 mm del limbo esclerocorneal,
es el limite anterior de la retina que se continua con la pars plana y la pars

plicata, ambas partes del cuerpo ciliar.
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Figura 4. Organizacion del polo posterior del globo ocular.

A) Imagen de fondo de ojo mostrando la papila dptica en la zona nasal y la mdcula con las distintas dreas
maculares (perifovea, parafovea y fovea) y detalle de la organizacion a nivel foveal con la zona avascular foveal,
foveola y el umbo. B) Imagen mediante tomografia de coherencia dptica de dominio espectral donde se recoge un
perfil de las dreas centrales incluyendo la parafovea, la févea y la ZAF (zona avascular foveal).

ESTRUCTURA RETINIANA

Todas las retinas de los animales vertebrados estan compuestas de 3 capas de
somas neuronales y dos capas sindpticas. Desde la descripcion de Santiago Ramon y
Cajal se identifican 10 capas a nivel general, aunque varian segun zonas. Estas capas son

desde la parte mas interna a la mas externa (Figura 5)[Cajal, 1893]:
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10.

Membrana limitante interna (MLI): separa la retina del humor vitreo. Es una

membrana basal compuesta por las prolongaciones de las células de Miiller que
son las células gliales de la retina.

Capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR), Retinal Nerve Fiber Layer (RNFL):

axones de las células ganglionares dirigidas hacia la papila para formar el nervio
Optico. Estos axones no estan mielinizados a diferencia de otras estructuras del
SNC.

Capa de células ganglionares (CCG), Ganglion Cell Layer (GCL): compuesta por los

nucleos de las células ganglionares.

Capa plexiforme interna (CPI): sinapsis de células bipolares y ganglionares y de

las amacrinas con ambas. En ella se produce el inicio de la conduccién de la
informacidn visual.

Capa nuclear _interna (CNI): contiene los nucleos de las células bipolares,

horizontales, amacrinas y de Miiller.

Capa plexiforme externa (CPE): compuesta por ramificaciones axonales de

fotorreceptores y células interplexiformes y por ramificaciones dendriticas de
células bipolares y horizontales.

Capa nuclear externa (CNE): la forman los nucleos de los fotorreceptores.

Membrana limitante externa (MLE): compuesta por los extremos externos de las

células de Miiller que presentan uniones intercelulares alrededor de los nucleos
de los fotorreceptores de tipo unién estrecha o tight junction.

Conosy bastones: capa de segmentos internos y externos de los fotorreceptores.

Epitelio pigmentario de la retina (EPR): capa mas externa formada por una

monocapa de células hexagonales que contienen melanina, que absorbe el
exceso de luz en la retina y contribuye a la nitidez de la imagen. A diferencia del
resto de la retina neurosensorial, estas células proceden embrioldgicamente de
la capa mas externa de la copa éptica. Se continda hacia adelante con el epitelio
pigmentario del cuerpo ciliar y el iris. En la zona de la mdcula estas células son
mas delgadas, altas y densas que en periferia, debido al acimulo de melanina a
nivel intracelular. Debemos tenerlo en cuenta ya que la apariencia oscura de la

fovea en la angiografia con fluoresceina (AGF) estard determinada por la ZAF y
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por el bloqueo del EPR a la tincién coroidea. El bloqueo se produce, tanto por el

pigmento xantéfilo de la févea, como por la mayor densidad de células del EPR

en este sector. Las paredes laterales de estas células estdn posicionadas

fuertemente adheridas unas contra otras por uniones estrechas que les hace

constituir la barrera hematorretiniana externa junto con la membrana de Bruch

(MB).
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Figura 5. Nomenclatura comparativa de las bandas maculares de la tomografia de coherencia dptica (OCT) de

retina humana.

(A) correspondencia de la imagen de OCT con (B) tinciones inmunocitoquimicas de células y componentes

celulares de la retina. Tomado de [Cuenca y cols., 2018].

Estas capas de la retina se pueden diferenciar histolégicamente mediante

inmunocitoquimica (Figura 5) y, como veremos en el apartado “Métodos de estudio
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de retina y coroides” también se pueden observar con métodos no invasivos como

la tomografia de coherencia dptica (OCT) (Figura 5y Figura 6).
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Figura 6. Imagen transversal de tomografia de coherencia dptica de retina humana con esquema de las
estructuras celulares correspondientes.

MLI: Membrana limitante interna; CFNR: Capa de fibras nerviosas de la retina; CCG: Capa de células
ganglionares; CPI: Capa plexiforme interna; CNI: Capa nuclear interna; CPE: Capa plexiforme externa; CNE: Capa
nuclear externa; MLE: Membrana limitante externa; EPR: Epitelio pigmentario de la retina.

Tomado de [Kamali y cols., 2019] y [Hillmann y cols., 2019].

éCIRCUITO RETINIANO

La retina, porcién neural del ojo, forma parte del SNC. Como deciamos, el EPR es
una monocapa celular, situada en la porcién mas externa de la retina, que contiene
melanina y reduce la dispersion retrégrada de la luz que ingresa en el ojo; desempeia
un papel critico en el mantenimiento de la maquinaria de fototransduccién de los

fotorreceptores retinianos [Purves y cols., 2016].

Al igual que el SNC, la retina muestra un circuito neural complejo que convierte
lainformacién visual (fotones de luz) a nivel de las neuronas fotosensibles especializadas
-los fotorreceptores- en potenciales de accion, que generaran un impulso nervioso que
se transmitird hasta otros puntos del SNC, a través de los axones de las células
ganglionares en el nervio dptico; haran sinapsis a nivel del cuerpo geniculado lateral, y

de alli la informacion se transmitira a la corteza cerebral occipital.

Hay cinco clases basicas de neuronas en la retina: fotorreceptores, células
bipolares, células ganglionares, células horizontales y células amacrinas. Los cuerpos

celulares y las prolongaciones de estas neuronas estdn apilados en capas alternantes,
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los cuerpos celulares se sitdan en las CNI, CNE y en la CCG, y las prolongaciones y los

contactos sinapticos se localizan en las CPl y CPE.

La retina contiene dos tipos de fotorreceptores: bastones y conos. Ambos tipos
tiene un segmento externo (adyacente al EPR), compuesto por discos membranosos que
contienen un fotopigmento sensible a la luz, y un segmento interno, con el mioide y el
elipsoide (repleto de mitocondrias). A nivel de la unién entre los segmentos internos y
externos de los fotorreceptores existe un cilio de unién. Adyacente a los segmentos esta
el cuerpo celular y acabara en terminaciones sindpticas que hacen contacto con células

bipolares y horizontales.

Una cadena de tres neuronas -célula fotorreceptora a célula bipolar a célula
ganglionar- es la via de flujo de informaciéon desde los fotorreceptores hasta el nervio
Optico. La absorcién de luz por el fotopigmento en el segmento externo de los
fotorreceptores inicia una cascada de acontecimientos que modifica el potencial de
membrana del fotorreceptor por el cierre o apertura de los canales de Na*-K* y, por
tanto, la cantidad de neurotransmisor liberado por las terminaciones del fotorreceptor.
Las sinapsis entre las terminaciones del fotorreceptor y las células bipolares (y las células
horizontales) ocurren en la CPE; los cuerpos celulares de los fotorreceptores constituyen
la CNE, mientras que los cuerpos celulares de las células bipolares se sitdan en la CNI. A
su vez, las prolongaciones axdnicas cortas de las células bipolares hacen contactos
sindpticos sobre las prolongaciones dendriticas de las células ganglionares en la CPI. Los
axones de las células ganglionares forman la CFNR que se uniran a nivel del nervio dptico

y transmiten informacién sobre la estimulacién retiniana al resto del SNC.

Los otros dos tipos de neuronas retinianas, células horizontales y células
amacrinas, tienen sus cuerpos celulares en la CNI y poseen prolongaciones que estan
localizadas en las CPE y CPI, respectivamente. Las prolongaciones de las células
horizontales permiten interacciones laterales entre los fotorreceptores y las células
bipolares, que se cree mantiene la sensibilidad al contraste del sistema visual sobre una
amplia gama de intensidades de luz o luminancia. Las prolongaciones de las células
amacrinas son postsinapticas a las terminaciones de las células bipolares y presinapticas

a las dendritas de las células ganglionares. Se considera que diferentes subclases de
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células amacrinas realizan distintas contribuciones a la funcién visual. Por ejemplo, un
tipo de célula amacrina, la célula amacrina All, tiene un papel obligatorio en la via
escotdpica que transmite informacion desde los bastones hasta las células ganglionares
de la retina, utilizando sus células bipolares para conectar con la via fotdpica y, a través
de las bipolares de conos, llegar a las células ganglionares tipo ON y OFF. Otro de los
tipos de células amacrinas, las células amacrinas starburst, intervienen en las respuestas
selectivas de direcciéon que muestra un subgrupo especializado de células ganglionares

[Purvesy cols., 2016].

La variedad de células amacrinas muestra la regla mas general: incluso con solo
cinco clases basicas de neuronas retiniana puede haber una considerable diversidad
dentro de una clase dada. Esta diversidad también se muestra en los distintos subtipos
de células bipolares y de las células ganglionares de la retina y es la base para las vias
gue transmiten diferentes tipos de informacidn hacia los puntos diana centrales de una

forma paralela.

_CIRCULACION RETINIANA

La irrigacion del globo ocular se origina de la arteria oftalmica, rama de la arteria
carétida interna. Procedente de la arteria oftdlmica, existen dos sistemas vasculares
separados encargados de la vascularizacion de la retina: por una parte, la arteria central
de la retina (ACR) que se dividira en ramas nasales y temporales, superiores e inferiores,
encargadas de la vascularizacién de la retina mas interna hasta la CNI y por otra parte
los vasos ciliares o uveales (anteriores y posteriores, cortos y largos), que vascularizan
eliris, el cuerpociliary la coroides. La vascularizacién coroidea se encarga de lairrigacion

de la retina mas externa.

Como hemos comentado, la arteria y la vena central de la retina, se divide en 4
ramas que se abren en abanico sobre la superficie interna de la retina (Figura 3 y Figura
4). Estos vasos sanguineos ingresan y abandonan el ojo a través de la papila [Kanski y

cols., 2012, Chiaradia, 2019].
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1.

SISTEMA ARTERIAL

La ACR es una arteria terminal rama de la arteria oftalmica, procedente de la

cardtida interna, que se introduce en el nervio éptico aproximadamente 1 cm por detrds

del globo ocular y esta compuesta por las siguientes tres capas anatémicas:

La intima compuesta por una capa de células endoteliales, en la parte mas
interna y rodeada por la media.
La media consta principalmente de musculo liso.

La adventicia esta formada por tejido conjuntivo laxo, y se encuentra en la zona

mas externa.

Las arteriolas retinianas derivan de la ACR, tienen musculo liso en sus paredes,

pero se diferencian de las arterias en que la lamina elastica interna es discontinua.

2.

CAPILARES

La necesidad metabdlica en todo el espesor de la retina se suple a partir de la

divisién de las arterias en cuatro redes capilares retinianas y una red capilar coroidea.

Estas

redes desaparecen en la retina mas periférica y a nivel del centro macular,

formando la ZAF, variando el nimero de plexos retinianos de 1 a 4 dependiendo de la

excentricidad [Campbell y cols., 2017, Spaide y cols., 2018, Cuenca y cols., 2020].
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Red capilar radial peripapilar (RCRP). Es la red capilar mds superficial y se

encuentra localizada en torno al nervio éptico en la CFNR.

Plexo vascular o capilar superficial (PCS). Se ubica en la CCG y en la CFNR. Es el

Unico plexo con arterias, arteriolas, venas y vénulas. Las arterias y venas de este
PCS dan lugar a capilares mas pequefios, algunos de los cuales corren en el
mismo plano, mientras que otros corren oblicua o verticalmente en las otras
capas vasculares. Se anastomosan entre si formando un anillo alrededor de la

ZAF.

Plexo capilar intermedio (PCI). Se encuentra en la parte mas interna de la CNI.

Morfolégicamente, tiene una configuracion plana y estda compuesto por asas



vasculares que son pequeiios capilares y segmentos verticales y oblicuos que le
dan una apariencia de forma lobular y gran tortuosidad.

e Plexo vascular profundo (PCP). Se situa en la parte mds externa de la CNly en la

CPE. Esta formado por pequefios capilares interconectados.

e Red coriocapilar (CC). Capa capilar mds interna de la coroides, procedente del

sistema vascular de las arterias ciliares, separada del EPR por la MB.

Por lo tanto, los dos tercios internos de la retina se nutren del sistema capilar
proveniente de la ACR y el tercio externo se nutre del sistema proveniente de las arterias

ciliares posteriores.

Las paredes de los capilares retinianos carecen de musculo liso y de tejido

eldstico y estdn compuestas de los siguientes elementos:

e Las células endoteliales unidas por uniones estrechas que forman la barrera

hematorretiniana interna y constituyen una Unica capa en la membrana basal.

e La membrana basal localizada por debajo de las células endoteliales, con una

ldmina basal externa que contiene los pericitos.

e Los pericitos poseen propiedades contractiles y se cree que intervienen en la
autorregulacion de la circulacién microvascular siendo externos a las células
endoteliales; tienen multiples prolongaciones en forma de pseuddpodos que

rodean a los capilares.

3. SISTEMA VENOSO

Las vénulas y venas de la retina drenan la sangre de los capilares. Las vénulas
pequeiias tienen una estructura similar a los capilares con mayor didmetro. Confluyen
en vénulas de mayor tamafio con musculatura lisa en su pared y se unen para formar las
venas. Las venas, relativamente distensibles, aumentan gradualmente de didmetro
conforme van llegando hacia la vena central de la retina; poseen tejido elastico y

musculo liso en sus paredes.
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‘MORFOLOGI'A Y FUNCION COROIDEA

El término coroides deriva de las palabras griegas khorion (cuero) y eidos (forma),

con forma de cuero. Forma los 5/6 de la Gvea (junto al iris y cuerpo ciliar) y es un tejido

vascularizado y pigmentado. Se extiende anteriormente hasta la ora serrata, donde

realiza una transicién hacia el cuerpo ciliar y, posteriormente, hasta el nervio éptico,

donde estd fuertemente adherida. Se encuentra entre la retina y la esclera, separada de

la primera por la MB, quedando adyacente al EPR [Branchiniy cols., 2013b]. La coroides

consta de cuatro capas que, de dentro a fuera son (Figura 7)[Lépez Martinez, 2017]:
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Membrana de Bruch (MB): es la parte mas interna de la coroides y separa

el EPRy la CC. Estd compuesta por elastina y coldgeno.

Capa coriocapilar (CC): es la capa capilar de la coroides. Sus capilares son

gruesos y de pared delgada. Esto permite el paso simultaneo de varios
eritrocitos, a diferencia de los capilares de otros érganos, en que solo
pueden pasar uno por uno. Los vasos de la CC estadn fenestrados, lo que
permite el intercambio de diversas moléculas segun su tamafio, igual que
la fuga de fluoresceina durante la AGF, lo que dificulta la visualizacion de
los vasos coroideos durante esta prueba. La red vascular es
particularmente densa en la region correspondiente a la févea.

Estroma o capa vascular: estd formado por vasos sanguineos rodeados

de tejido conectivo que contiene fibroblastos y melanocitos entre otras

células. Se divide a su vez en dos capas: la_externa o capa de Haller, que

contiene grandes vasos, y la interna o capa de Sattler, que esta formada

por vasos medianos.

Capa supracoroidea y lamina fusca: es la capa mas externa y estd formada

por coldgeno y fibras eldsticas que contienen fibroblastos, fibras
musculares y melanocitos. No tiene vasos propios. Es la transicidon a la

esclera.
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Figura 7. Imagen transversal de tomografia de coherencia dptica con OCT de dominio espectral (Spectralis OCT)
en modo EDI (enhanced depth imaging), donde se ven las distintas capas de la coroides.

La coroides, al tratarse de una capa vascular, tiene multiples funciones
nutricionales y reguladoras de temperatura. Entre ellas destaca la nutricion del disco
Optico en su primera porcidn o porcion intraocular y de la retina externa, desde el EPR
hasta la CNE. Los fotorreceptores son una de las células del organismo con mayor
actividad metabdlica y, por tanto, mayor consumo de oxigeno, llegando a consumir
hasta el 90% del oxigeno de la retina, aportado desde la coroides, necesitando, por
tanto, un gradiente de oxigeno constante y un alto flujo vascular. Otra de las funciones
realizadas por la coroides son la termorregulacidn coroidea para mantener una
temperatura ocular constante, el ajuste de la posicion de la retina mediante cambios en
el espesor coroideo, dispersion de la luz trasmitida a través de la retina, secrecién de
factores de crecimiento y drenaje de humor acuoso a través de la via uveoescleral.
Ademas, la coroides se modifica durante la acomodacion cristaliniana. Los mecanismos
por los cuales puede ejercer todos estos cambios y la naturaleza de esta funcién

secretora no estan claramente descritos [Nickla y cols., 2010, Fields y cols., 2020].

METODOS DE ESTUDIO DE RETINA Y COROIDES

El estudio de la retina ha pasado por diversas fases acompanando al desarrollo
tecnolégico, tanto en su aspecto anatémico, como funcional. El estudio anatémico ha
evolucionado desde los métodos tradicionales como la oftalmoscopia directa e indirecta

y biomicroscopia con lampara de hendidura utilizando lentes positivas de alta potencia,
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con o sin contacto, hasta técnicas que requieren instrumentacién mas compleja como
la retinografia, retinografia de campo amplio, AGF, AGF de campo amplio, OCT,
angiografia por OCT (OCTA), OCTA de campo amplio, etc. El estudio funcional incluia la
medida de la agudeza visual (AV), test de sensibilidad al contraste, test de colores,
campimetria cinética o estdtica, electrorretinograma (ERG) o electrooculograma entre
otras, hasta pruebas funcionales de gran sensibilidad como la microperimetria (MP) o el

electrorretinograma multifocal (ERGmf).

Hasta hace poco tiempo no existian métodos precisos para estudiar la coroides.
Tradicionalmente se utilizaban ultrasonidos (ecografia en modo B), estudios de flujo
mediante ecografia Doppler, o estudios histolégicos para obtener informacidn sobre el
espesor coroideo. Sin embargo, la ultrasonografia depende de sondas 10 mHz que
genera imagenes de baja resoluciéon y no es capaz de diferenciar adecuadamente la
retina de la coroides. En cuanto a los estudios histoldgicos, obtienen valores de espesor
coroideo de 170-220 um, cifras mucho menores que aquellas obtenidas en estudios in
vivo mediante OCT de dominio espectral (SD-OCT), debido a que el espesor coroideo
depende de la presién de perfusién y la presion intraocular (P10), por lo que la fijacién
de los tejidos para procedimientos histolégicos provoca el encogimiento de los mismos,
subestimando las medidas reales de la coroides, lo que hace que tampoco sea una

técnica dptima de estudio de los espesores coroideos [Imamura y cols., 2009].

El estudio de la coroides por oftalmoscopia indirecta y AGF es dificil por la
pigmentacion del EPR que dificulta su visualizacidn, y por el paso de la fluoresceina a
través de las fenestraciones de los capilares de la CC. La angiografia con verde de
indocianina (AVI) permite la valoracién de la perfusién de los vasos coroideos, ya que
por su unidén a las proteinas plasmaticas no atraviesa las fenestraciones de la CC
proporcionando imdagenes de los grandes vasos, pero no consigue visién anatdmica
tridimensional y no permite hacer evaluaciones cuantitativas; por ultimo, la coroides
puede también estudiarse con técnicas de imagen como la Resonancia Magnética
Nuclear (RMN) utilizando gadolinio como contraste, en tiempos T1y T2 y con técnicas
como la supresion grasa, siendo junto a la ecografia, una de las técnicas de eleccién en

la valoracion de tumores de localizacidn coroidea [Barteselli y cols., 2012].
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En los ultimos afios, con el desarrollo de las Ultimas generaciones de OCT y con
la introduccién de nuevos protocolos de escaneo, ha mejorado mucho la visualizacién y
la posibilidad del estudio de la coroides. La introduccién de una técnica de imagen de
profundidad mejorada mediante reflectometria de baja coherencia, nos permite, de
modo no invasivo, obtener imagenes de cortes transversales de la retina y coroides en

una escala micrométrica [Branchiniy cols., 2013a].

éTOMOGRAFI'A DE COHERENCIA OPTICA (OCT)

La OCT se ha convertido en las ultimas décadas en una prueba oftalmolégica
esencial en la practica clinica habitual, dada la facilidad con que la luz alcanza las
estructuras oculares en el segmento anterior y posterior, y que, combinada con otras
técnicas diagndsticas oftalmoldgicas, proporcionan una informacién mds detallada de
patologias retinianas y neurooftalmoldgicas, su diagndstico, evolucioén y la respuesta al
tratamiento de muchas de ellas. La OCT permite también la valoracion de las estructuras
de polo anterior. Es una técnica de diagndstico por imagen, no invasiva, de no contacto,
y de alta resolucion que permite obtener imagenes tomograficas in vivo de tejidos
bioldgicos. La ventaja de su aplicacion en oftalmologia es que la luz incide de forma
directa sobre el tejido, sin la necesidad de utilizar un transductor y, para ello, se precisa
un medio dptico suficientemente transparente que permita obtener una sefial
detectable. Tiene una resolucién axial cercana a la de una biopsia éptica in vivo de la

retina [Adhiy cols., 2013].

1.  BASES FiSICAS

La técnica de la OCT es similar al ecografo, con la diferencia de que en la OCT se
utiliza luz en lugar de ondas acusticas. La luz se transmite con dificultad a través de los
tejidos por los fendmenos de absorcién y reflexion. La OCT es un método ideal para el
estudio de la retina al ser una estructura 6pticamente visible, ademds de estar
organizada para la captacidn de luz. La sefial de la OCT estd compuesta por la luz que es
reflejada de forma longitudinal por los diferentes tejidos de la retina. La intensidad de
la luz reflejada es medida y representada por una escala de grises o en una falsa escala
colorimétrica. Los tejidos con reflexiones altas estan representados por colores calientes
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como el blanco y rojo, mientras que los de reflexidn baja se representan con colores

frios como el azul y negro [Grifié Garcia-Pardo y cols., 2008].

La OCT se basa en el principio dptico del interferémetro de Michelson, que
consiste en un espejo divisorio que divide un haz de luz coherente (emitido por un laser
de diodo superluminiscente) en dos haces con la misma longitud de onda, uno de los
cuales ira dirigido al espejo de referencia, que se encuentra a una distancia conocida, y
el otro que se proyecta sobre la retina y se reflejard con un retraso que dependera de la
distancia a la que se encuentren los tejidos y de la reflectividad de éstos. Después, los
dos haces se reunirdn de nuevo en el espejo de referencia, para posteriormente dirigirse
a una célula fotosensible donde se recoge toda la informacién que se digitalizara (Figura

8).

Si se modifica la posicién del espejo de referencia podremos igualar ambos haces
en el tiempo, y se produce el fendmeno de interferencia, que es captado por el detector.
Este es el fundamento de los primeros tomégrafos llamados de dominio tiempo (TD-
OCT); la evolucién tecnolégica ha conseguido la incorporacién de otros tipos de

tomodgrafos con mayor velocidad de adquisicidn y resolucion.

Brazo de
referencia

Espejo \/

Espejo

Laser Brazo de medicién

Divisor de haz

I]] i ]

Pieza movil
Detector

Figura 8. Representacion esquemadtica del interferometro de Michelson.
Modificado de [Chen y cols., 2012].

La principal ventaja de este principio dptico, como se ha indicado, es que la luz
incide de forma directa sobre el tejido sin necesidad de utilizar un transductor, pero con
el inconveniente de que la luz se refleja y absorbe casi en su totalidad por el tejido

explorado [Han y cols., 2009].
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2.  IMAGEN TOMOGRAFICA

En base a las diferencias recibidas por la interferencia de las diferentes
estructuras oculares se obtiene un gréfico que da una imagen en sentido axial (escaner
A). Al registrar varios escaneres A seguidos y alineados hara que se forme un corte
transversal (escaner B). La combinacidn de varios escaneres B en paralelo forma un cubo
tridimensional. Desde los primeros modelos que obtenian 100 escédneres A en 2,3
segundos, se ha evolucionado a imdagenes de 15 um de resolucion y 400 escaneres A por
segundo, hasta la tecnologia swept source (SS-OCT) que alcanza una resolucion axial de
2,6 um y 100.000 escaneres A por segundo [Costa y cols., 2006, Grifid Garcia-Pardo y
cols., 2008, Topcon, 2015, Lasave, 2016].

3. LIMITACIONES

Un dato para tener en cuenta es que la técnica OCT estd limitada cuando los
medios oculares no son transparentes, como en opacidades corneales, cataratas,
opacidades de la capsula posterior o hemorragias vitreas, aunque los nuevos
tomografos tienen una mejor penetracion a través de opacidades de medios. Cada
medida longitudinal muestra el comportamiento de una porcién de tejido frente a un
haz de luz y se expresa en funcién de la reflectividad presente. En una retina normal, la
reflectividad es mas alta en estructuras paralelas entre si, como la CFNR, las membranas
limitantes o estructuras ricas en mitocondrias como los elipsoides de los conos. La
reflectividad es baja en las capas en las que se encuentran los nucleos de las células
como las CNI o la CNE. En retinas con hallazgos patolégicos, la sangre presenta una alta
reflectividad, lo que implica un bloqueo parcial o total al paso de luz, como con la
presencia de exudados duros; mientras que lesiones con contenido liquido, como los
quistes en el edema macular, presentan poca o nula resistencia de los tejidos al paso de

luz.

27



-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

4. TIPOS DE OCT

4.1. TD-OCT

La OCT de dominio tiempo TD-OCT (time-domain), fue utilizada por primera vez
en 1991 para visualizar el globo ocular. El Stratus (Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA, EE.
UU.) fue el unico tomdgrafo comercializado para uso clinico basado en la tecnologia TD
del interferémetro de Michelson, en la cual el espejo del interferémetro ha de
experimentar movimiento con la finalidad de coincidir con el retraso que sufre la sefial
en las distintas capas retinianas. Este hecho limita de forma sustancial la velocidad en la
obtencidn de las imagenes [Ortiz Egea, 2012]. Las imagenes obtenidas utilizando TD-
OCT eran bidimensionales, el tiempo de adquisicidon de la imagen lento, la resolucién

baja y los artefactos numerosos [Huang y cols., 1991].

Alternativamente al TD-OCT, se desarrollé la OCT de dominio de Fourier (FD-
OCT). Recibe dicho nombre porque las interferencias de las diferentes profundidades se
resuelven simultaneamente usando una transformada de Fourier (debido a la relacidn
de Fourier, la exploracién de la profundidad puede ser inmediatamente calculada por

una transformada de Fourier, sin necesidad de movimiento del espejo de referencia).

En la FD-OCT la deteccién se puede realizar de dos formas: utilizando un
espectrometro (llamada OCT de dominio espectral o SD-OCT) o mediante el uso de un

laser rapidamente sintonizable (llamada OCT de fuente de barrido o SS-OCT) (Figura 9).
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Figura 9. Representacion de la estructura de los distintos OCT: el OCT de dominio tiempo, OCT de dominio
espectral y OCT de barrido o swept-source.
Tomado de [Shan y cols., 2019].
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4.2. SD-OCT

En el SD-OCT, la mayoria de los componentes son idénticos a la configuracién de
la tecnologia de TD-OCT. La diferencia clave en un sistema de este tipo es que el espejo
de referencia es fijo. En lugar de obtener la informacién de profundidad de la muestra
mediante la exploracién de la distancia del espejo de referencia, la luz de salida del
interferémetro se analiza con un espectrémetro. La configuracion basica de un
espectrometro se compone de una rejilla de difraccion para separar el espectro de la
luz, una lente para recoger la luz dispersada y un sensor de matriz lineal. El mapa de
reflectividad éptica en funcién de la profundidad se obtiene a partir del espectro de

salida mediante un interferémetro de Fourier [Ortiz Egea, 2012].

En 2004, la SD-OCT irrumpid en la practica clinica. Las imagenes tridimensionales,
el aumento de la velocidad de adquisicion de las imagenes y el aumento de la resolucién
axial fueron tres de los principales avances observados en los dispositivos SD-OCT
utilizados en la actualidad. Presentan una resolucién axial de entre 1y 5 umy segmentan
la retina en las distintas capas retinianas dando valores de medida de cada una de ellas

[Yanniy cols., 2013].

4.3. SS-OCT

El tomdgrafo de barrido o swept source (SS-OCT) permite superar los principales
inconvenientes de la SD-OCT, que son la disminucién de sensibilidad y la resolucidn
impuesta por el tamafio finito de los pixeles de la cdmara, que elimina la contribucién
de las frecuencias mas altas. La configuracién consiste esencialmente en un
interferémetro de Michelson que utiliza un laser de banda estrecha, barrido en el
tiempo a través de un amplio espectro para la produccion de la interferometria de baja
coherencia, y un fotodetector para convertir la luz codificada temporal en un escédner A

[Ortiz Egea, 2012].

En el 2012, la incorporacion de la tecnologia SS-OCT, con aumento de la longitud
de onda de emisién alcanzando los 1.050 nm frente a 840 nm de SD-OCT, logrd una

mejor visualizacion de las capas mas profundas del globo ocular, incluyendo la coroides
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y el limite coroido-escleral [Margolis y cols., 2009, Nuyen vy cols., 2012, Shao y cols.,

2014].

Las diferencias principales entre los distintos tipos de OCT son la rapidez de la
prueba; los TD-OCT presentaban una velocidad de adquisicidn mucho mas lenta
mientras que con las nuevas tecnologias conseguimos una velocidad de escaneo muy
superior con un numero de escaneres altisimamente superior; ademas la SD-OCT y la
SS-OCT presentan una mayor resolucién. En cualquier caso, las medidas de espesor
retiniano obtenidas no son superponibles entre los distintos dispositivos OCT debido al
distinto algoritmo aplicado en cuanto a la segmentacion, los limites de referencia (tanto
el interno como el externo) y a las diferencias de penetracién a través de los tejidos

[Pérez Garcia, 2013].

5. EQUIPOS DE OCT

5.1. SPECTRALIS SD-OCT

El Spectralis OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania) es un SD-OCT
gue adquiere imagenes utilizando un laser de diodo superluminiscente de una longitud
de onda de 840 nm. Escanea la retina a una velocidad de 40.000 escaneres A por
segundo, presentando una resolucion axial de 7 um y de 4 um tras el procesado digital
de las imagenes, la resolucidn transversal es de 14 pum (Figura 10). Para mejorar la
penetracién de la luz, y poder atravesar el pigmento del EPR, utiliza la modalidad EDI
(Enhanced Depth Imaging, traduccion al espafiol “imagen de profundidad mejorada”)
mejorando la adquisicion de imagenes de las capas externas de la retina y la coroides,

al invertir la imagen tomografica y disminuyendo los detalles del vitreo.

31



-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

Figura 10. Spectralis OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania) a la izquierda y pantalla en la que se
visualiza la adquisicién del perfil retiniano y coroideo mediante el protocolo EDI (enhanced depth imaging).

El Spectralis OCT nos ofrece una amplia seleccion de protocolos de adquisicidn
orientados a la patologia macular o patologia de nervio dptico, ademas de los protocolos
de valoracién de polo anterior (Figura 11). Dependiendo de las caracteristicas del
dispositivo, el Spectralis OCT, ademas de imagenes tomograficas e infrarrojas, puede
realizar AGF, AVI, angiografia de campo amplio, autofluorescencia tanto en el canal de
espectro corto como largo (AF), imagen multicolor, imagen en los distintos canales de

colores, y OCTA.

=== = = 0| =
Ajustes por defecto _ Fast | (= ot L] Rorws | L | O
Denominacié ART| | Riapido |Densidad| Detalle | Polo posterior del ojo | 7 lineas | Capa de fibras nerviosas de la retina Disco dptico
Tipodebarride .o fYOlumen(Volumen Volumen Volumen| =~ Volumen _  IVolumen]  |(Circuo . ..|... \Volumen _
OCT Anche del barride x altura/ didmetre 20x20 20x20 20x20 15x5 30x25 30x5 Didmetro 12 15x15
Ayuda de fijacion Central | Central | Central | Central Central Central 2,6" nasal; 2,1° superior 2,6° nasal; 2,1° superior
Angule de inclinacién 0 0 0 0 7 0 TaT 0
T T S e
Densidad [distanciaenpm) | 60 | 280 | 120 | 30 | w0 [Taag [T e
ART media (media de imd pr das) 1 9 16 16 9 25 100 9
Angulo de barrido 30° 30° 30° 30° 30° 30° 30° 30*
Resolucién de imagen HS HS HS HR HS HR HS HS
Estructura Retina | Retina Retina Retina Retina Retina Retina peripapilar Cabeza nervio dptico

Figura 11. Protocolos de adquisicion del Spectralis OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania) para el
estudio macular y de nervio dptico.
Tomado de [Heidelberg, 2013]. HS: Alta velocidad, HR: Alta resolucion.

La imagen tomografica de la mdcula, con los protocolos fast macula, muestra los
espesores y los volumenes de la zona analizada en su totalidad y en la rejilla del ETDRS
(Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) [Klein y cols., 1986]. La rejilla del ETDRS
consta de 3 circulos de distintos didmetros, 1, 3 y 6 mm; los dos circulos externos estan

divididos en 4 cuadrantes: temporal, nasal, superior e inferior.
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Las ultimas versiones de software del Spectralis OCT presentan un mdédulo de
segmentacion automatica que nos permite analizar el grosor de cada una de las capas

de la retina de manera individual en dependencia de la reflectividad de cada una.

Figura 12. Ejemplo de segmentacion automdtica Spectralis OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania).
Tomada de [Xia y cols., 2020]. ILM: membrana limitante externa; RFNL: capa de fibras nerviosas de la retina;
GCL: capa de células ganglionares; IPL: capa plexiforme interna; INL: capa nuclear interna; OPL: capa plexiforme
externa; ONL: capa nuclear externa; ELM: membrana limitante externa; RPE: epitelio pigmentario de la retina;
BM: membrana de Bruch.

Con la tecnologia EDI, las imagenes de la coroides se obtienen mediante una
imagen invertida promediando varios escaneres B (aproximadamente 50-100 imagenes)
para mejorar la sefial-sonido. Descrito por Spaide y cols. en 2008, consiste en colocar el
OCT mas cerca del ojo y asi producir una imagen invertida tanto de la retina como de la
coroides. La tecnologia convencional de OCT visualiza el vitreo, las capas retinianas y el
EPR, pero poco tejido coroideo subyacente. Este método permite una mejor resolucion
y sensibilidad hacia las estructuras mas profundas del fondo de ojo como la coroides y

parte interna de la esclerética usando la tecnologia sin contacto [Spaide y cols., 2008].

Hemos comentado que los nuevos softwares del Spectralis OCT permiten la
segmentacion automatica de las capas de la retina. Sin embargo, no segmentan la
coroides que se hace de modo manual, una vez adquirida la imagen con el EDI,
modificando las lineas de referencia de la MLI (ILM en inglés) y de la MB (BM en inglés).
Este procedimiento ha sido utilizado y validado en estudios previos [Han y cols., 2009,

Sanchez-Canoy cols., 2014b].

5.2. DRI-TRITON SS-OCT

El DRI-Triton SS-OCT (Topcon Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.) es un

OCT de barrido, con una luz de emisién de 1.050 nm (Figura 13). Proporciona imagenes
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tomograficas, foto con luz aneritra, retinografia en color, y puede realizar también AGF,
AVI, AF y OCTA. Escanea la retina a una velocidad de 100.000 escaneres A por segundo,
con una resolucidn transversal de 20 um, una resolucién axial digital de 2,6 um, y dptica
de 8 um. Puede adquirir imagenes con pupilas de un tamafo superior a 2,5 mm y tiene

un punto de fijacién interno para adquirir imagenes (Figura 14).

El estudio de la macula tiene distintas opciones de escaneo, llegando hasta 37
cortes a nivel macular, y generando una imagen similar a la rejilla del ETDRS, con 3
circulos concéntricos de 1, 3y 6 mm de diametro y con los dos anillos externos divididos

en 4 cuadrantes.

Figura 13. DRI-Triton SS-OCT y visualizacion del protocolo 3D: Macula.
Tomada de [Topcon, 2015].

N/

OCT Convencional DRI OCT Triton

Rastreo de la linea Concentracién en el
de exploracidn visible punto de fijacién

Demasiado lejos

&

Figura 14. DRI-Triton SS-OCT visualizacion del punto de fijacion y alineacion.
Tomada de [Topcon, 2015].

La tecnologia SS-OCT aporta una significativa mejora en relacién con OCTs
previos ya que mejora la penetracidn en las capas mas profundas, adquiere de manera

mas rapida y segmenta automaticamente. Se puede visualizar con una sola exploracién
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de manera mas clara las capas externas del ojo, como la coroides y la esclera. Ademas,

ofrece una imagen del fondo de ojo a color real usando un flash de baja intensidad.

El DRI-Triton SS-OCT realiza una segmentacién automatica de las capas mediante
el sistema Advanced Boundary Software, definiendo 7 lineas de espesor de la retina

(Figura 15y Figura 16):

ILM: MLI
RNFL/GCL: limite entre la CCG y la CFNR
IPL/INL: limite entre la CPly la CNI

RPE: limite del EPR

1
2
3
4. 1S/0S: limite entre los segmentos internos y externos de los fotorreceptores
5
6. BM: membrana de Bruch

7

Limite externo de la coroides

T .
Figura 15. Ejemplo de segmentacion automadtica en DRI-Triton SS-OCT donde se observan las capas retinianas y la
delimitacion de la coroides.

1: ILM: membrana limitante interna; 2: RFNL/GCL: limite entre la CCG y la CFNR; 3: IPL/INL: limite entre la CPl y la
CNI; 4: I1S/0S: limite entre los segmentos internos y externos de los fotorreceptores; 5: RPE: limite del EPR; 6: BM:
membrana de Bruch; 7: limite externo de la coroides.

35



-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

Al

—

OD(R) 3 JOD(R) *¥ JOD(R) 458 IOD(R) '*5¢ OD(R) 0¥ OD(R) ‘>4 OS(L) "5 OS(L) 4 OS(L) 58 OS(L) 458 OS(L) 598 O§(L) 150

Figura 16. Imagen multimodal obtenida con el DRI-Triton SS-OCT.

La parte izquierda corresponde al ojo derecho y la parte derecha al ojo izquierdo. En la parte superior
visualizamos el fondo de ojo, espesores de densidad de la zona central y rejilla del ETDRS (Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study) que cuantifica el espesor total de la retina. En la parte inferior, perfiles tomogrdficos
de ambos ojos con segmentacion automadtica de las capas retinianas y delimitacién de la coroides.

Utilizando esta segmentacion, el software proporciona distintos protocolos,
tanto para la valoracion de la retina completa, como para la valoracién de la CFNR, las
células ganglionares y el complejo de células ganglionares y CPI. El complejo de células
ganglionares (incluyendo CFNR, CCG y CPI) cuantifica las modificaciones en el nUmero
de células ganglionares y sus axones, siendo de una importancia primordial en la
valoracién de neuropatias como las isquémicas o la glaucomatosa o en

neurodegeneraciones.

El DRI-Triton SS-OCT en su segmentacién automatizada recoge las siguientes

capas y protocolos (Figura 17):

1. Espesor total de la retina: desde la MLI hasta el limite entre el EPR y la capa
de fotorreceptores.

2. CFNR: desde la MLI hasta el limite interno de la CCG (linea RNFL/GCL).

3. Protocolo GCL+: desde el limite de la CFNR (linea RNFL/GCL) hasta el limite
con la CNI (linea IPL/INL), englobando tanto la CCG como la CPI.

4. Protocolo GCL++: desde la MLI hasta el limite interno de la CNI (linea IPL/INL),
englobando tanto la CNFR como la CCG y la CPI.

5. Protocolo CSl: desde la MLI o la MB a la interfase coroido-escleral (coroidal-

scleral interface, CSI).
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Figura 17. Protocolos de segmentacion retiniana del DRI-Triton SS-OCT.
Tomada de [Topcon, 2015].

El protocolo GCL++, que comprende desde la MLI hasta la linea CPI/CNI recoge
el llamado complejo de células ganglionares, formado por la CFNR, la CCG y la CPI. Tanto
el grosor total de la retina como el del complejo de células ganglionares sirven para
evaluar lesiones retinianas; sus modificaciones detectan rdpidamente cualquier cambio
y son marcadores de la evolucion de determinadas patologias. La utilizaciéon de
protocolos que unifican varias capas de modo automatico puede ser de mayor utilidad
diagnostica que la valoracion individual de las capas, ya que cambios de espesores
pequeiios en capas de escaso espesor, como por ejemplo la CPI, son mas dificiles de

identificar [Cuencay cols., 2020].

'ANGIOGRAFIA POR OCT (OCTA)

Podemos visualizar la vascularizacion retiniana desde hace unos 50 anos,
mediante la AGF. Con la evolucion de los diferentes OCTs, desde que en 2006 se
desarrollaron los primeros angiogramas de OCT hasta que en el 2011 se desarrolld la

OCTA, hemos conseguido mejorar mucho esta visualizacion.
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La OCTA utiliza el mecanismo de la OCT para obtener imagenes de alta resolucién
de la circulacion coroidea y retiniana. El mapeo vascular en OCTA deriva de que, en los
vasos sanguineos, el flujo de células sanguineas produce cambios de intensidad de la luz
retrodispersada a lo largo del tiempo, frente a la intensidad de luz retrodispersada
estable del tejido extravascular. Lo novedoso de esta nueva tecnologia es que no es
invasiva ya que se realiza sin inyectar ningun tipo de contraste, lo que aporta una
importante ventaja sobre la AGF. La OCTA determina el flujo intraluminal de manera
independiente del tiempo, el cual es una variable de suma importancia cuando se realiza
la AGF. La AGF es un estudio dinamico, con diferentes tiempos (brazo-ojo, coroideo,
arterial, arterio-venoso, venoso y tardios o tisular). En el caso de la OCTA el estudio es
estatico, no existiendo diferencias en el tiempo. La AGF muestra imagenes en dos
dimensiones mientras que la OCTA reconstruye en modo tridimensional, con planos
paralelos a la MB o al EPR [Mesa y cols., 2018]. Con la AGF vemos los grandes vasos y el
PCS, pero no la RCRP, el PCl o el PCP; con la AGF podemos documentar los patrones de
fuga de colorante y tincidn (datos que no suministra la OCTA), pero deberemos tener en
cuenta que no nos ofrece por separado los diferentes plexos de la red capilar y que no
la podemos usar de manera regular por los posibles efectos secundarios. Es por esto por
lo que la OCTA ha supuesto un importante avance en el dia a dia de la valoracién de la

patologia vascular retiniana y coroidea [Chalam y cols., 2016].

1. MORFOLOGIA Y ARQUITECTURA DE LA RED VASCULAR

Como hemos comentado a nivel retiniano existen 4 plexos capilares, que
variaran de 1 a 4 segun la excentricidad: RCRP, PCS, PCl y PCP. Las imagenes de la OCTA
varian segun los distintos dispositivos, pero en general nos proporcionan imagenes de 4

capas, 3 vasculares y una avascular (Figura 18):

e PCS: es lared vascular superficial, se localiza en las capas mas internas, con una
medida promedio de 120 um, la encontramos desde 3 um por debajo de la MLI
hasta los 15 um por debajo de la CPIl. Localizado a nivel de la CCG y CFNR,
convergiendo en la févea encontramos la distribucidn vascular representada

sobre un fondo negro.
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e PCP: es la red vascular profunda, un plexo Unico compuesto por dos localizados
enla CNIy en la CPE que mide cerca de 60 um (proporciona los datos vasculares
del PCly el PCP). El espesor es constante a lo largo de todo el escaneo existiendo
interconexiones verticales.

e Retina externa: el EPRy los fotorreceptores no presentan tejido vascular, pero si
indices de perfusion.

e CC: muestra su caracteristico entramado fino, 30 um por debajo del EPR.

SD-OCT section of retina

Figura 18 . Imagen obtenida mediante angiografia por OCT.
Red vascular superficial (A), Red vascular profunda (B), Retina externa (C) y coriocapilar (D). En el centro, la
correspondencia de cada una a la ubicacién en la seccion de retina de OCT y en la seccién histolégica de la retina.
Tomado de [Chalam y cols., 2016].

Ademas, deberemos tener en cuenta que algunos instrumentos codifican las
capas de color para delimitar mejor la profundidad de las alteraciones y aportar

informacidn adicional sobre la densidad vascular (DV) (Figura 19) [Aglieroy cols., 2016].
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Figura 19. OCTA (DRI-Triton SS-OCT) observando la superficie retiniaa, los grandes v&sos y el PCS (plexo capilar
superficial) y codificacion de color de la misma imagen.

2. CUANTIFICACION DE LA INFORMACION DEL FLUJO

Hay dos indices métricos que se calculan a partir de angiogramas y que nos dan

de manera objetiva la informacidn del flujo de la vascularizacién retiniana:

e La densidad vascular (DV) nos aporta el porcentaje de pixeles de area ocupada por

vasos en el drea segmentada.

e El indice de flujo se define como la sefial promedio en una regidn seleccionada,
teniendo en cuenta lo antes sefialado de que el flujo puede ir mas lento y no ser
detectado o puede ser que vaya mds rapido y saturara la imagen, lo que deberemos

tener en cuenta en la cuantificacion.

3.  VENTAJAS Y LIMITACIONES

La principal ventaja es que el software automatizado incorporado procesa los
conjuntos generadores de informacion de imagen de los indices de perfusién (DV e
indice de flujo) para las cuatro secciones estudiadas a diferentes profundidades de la
retina. Para cada una de las zonas de superficie, el software adquiere los indices de
perfusion en el area central, parafoveal (3 mm) y algunos también por separado en la
perifoveal (entre 3-6 mm). Los valores de drea ZAF (um?) también se pueden obtener en
la zona central mediante el software incorporado en algun dispositivo, o de modo

manual en otros [Chalam y cols., 2016].

Hay que tener cuidado debido a los sesgos que se producen al utilizar las
configuraciones que vienen recomendadas por el fabricante ya que podrian no
correlacionarse correctamente con las capas anatdmicamente relevantes por una
segmentacion errdonea del dispositivo, o en imagenes que no estén bien centradas.

Deberemos tener esto en cuenta al estudiar un area u otra, o utilizar distintos tamafios
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de escaneo buscando distinta localizacion de las lesiones o hallazgos. Ciertas patologias

suelen presentar sus lesiones en un area determinada de manera caracteristica.

Como comentabamos anteriormente, una gran ventaja del equipo de OCTA es
que se puede realizar de forma reiterada en el paciente, de manera sencilla y rapida, sin
tener complicaciones o efectos secundarios ya que no utiliza ningln tipo de contraste,
a diferencia de la AGF que puede, potencialmente, tener efectos secundarios por la

necesidad de inyeccidn de contraste.

Las desventajas que presenta OCTA son: el tiempo de captura de la imagen es
todavia largo (3 a 6 segundos), lo cual genera artefactos en las imagenes por
movimientos oculares, parpadeo o movimientos del paciente; la sombra de los vasos
superficiales mdas grandes genera artefactos de sombra al evaluar capas mas profundas.
No permite ver extravasacion vascular (fugas en la semiologia de la AGF), asi como
tampoco detecta areas donde el flujo sanguineo es muy lento como pdélipos o

microaneurismas de bajo flujo.

También, debido a que la adquisicién de las imagenes de la OCTA esta basada en
el movimiento de los hematies dentro de los vasos sanguineos, ésta es propensa a los
artefactos de movimiento provocados por el movimiento del paciente o su fijacién
incorrecta. Veremos lineas blancas en las areas de exploracion si el paciente pierde la
fijacion o se mueve, por el contrario, los parpadeos se veran visualizados como una linea
negra ya que la sefial no puede alcanzar la retina y el software no detecta movimiento.
Las lesiones que tienen un umbral de flujo por debajo del flujo detectable mas lento

tampoco se visualizaran.

En general, los artefactos mas frecuentes en OCTA son el defecto en banda
(diferente intensidad o brillo en zonas adyacentes de la imagen) y movimiento
(desalineamiento de los vasos por un desplazamiento lateral de la imagen), seguido del

enmascaramiento, parpadeo y segmentacion [Chen y cols., 2016].

Asi pues, la interpretacidén es un desafio debido a los artefactos y deberemos

realizarla junto con una evaluacién clinica, siempre y cuando cumpla un minimo de
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calidad (visualizando el indice de sefial) o los artefactos de movimiento residual

descritos anteriormente [Sambhav y cols., 2017].

4. TIPOS DE OCTA

La evolucién de la OCTA va ligada al desarrollo tecnoldgico de la OCT. Las TD-OCT
y SD-OCT proporcionaban datos estructurales, pero las mejoras en los equipamientos
tanto de SD-OCT como la introduccién de SS-OCT permiten la valoracién funcional;
gracias a la posibilidad de objetivar cambios en el movimiento dentro de los tejidos, se

ha podido obtener datos de la vascularizacion con la OCTA.

Hay dos grandes grupos de OCTA: la basada en la superficie (pueden incluir
variante Doppler) y la basada en amplitudes (transversal o longitudinal). El principio
basico implica establecer el cambio en la retrodispersién entre exploraciones B
consecutivas (escaneres B) y luego atribuir las diferencias entre ellos al flujo de
eritrocitos a través de los vasos sanguineos de la retina. Ademas, deberemos tener en
cuenta que segln la sefal podremos encontrarnos con espectro completo o dividido

[Aglieroy cols., 2016].

La OCT escanea el volumen del tejido varias veces y detecta cambios en la sefial
de reflectividad. Si estos cambios estan por encima del umbral se considera que estan
presentes, esto permite una representacion volumétrica de los vasos sanguineos. Una
vez procesados estos escaneos se calcula la descorrelacién de las imagenes (1-

correlacion).
Entre los algoritmos mas empleados en OCTA encontramos [Li y cols., 2018]:

e Optico basado en microangiografia OCT (OMAG): Utiliza amplitud y fase en las

sefales de OCT para mostrar el flujo sanguineo dentro del tejido.

e Angiografia de descorrelacidon de amplitud de espectro dividido (SSADA): Utiliza

multiples espectros de un solo escaner B y se basa en la descorrelacion de la
amplitud de la sefial OCT debido al flujo. Divide los interferogramas espectrales
de OCT completos en varias bandas espectrales (nimero de ondas). Esta division
de la sefal OCT en diferentes bandas espectrales aumenta el nimero de

imagenes utilizables. Estas imagenes estan relacionadas con la descorrelacion.
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Ademads, la recombinacién de las imagenes de descorrelacién facilita Ia
generacioén del angiograma en el rango espectral de OCT. Este algoritmo sacrifica
cierta resolucion axial para aumentar el nimero de cuadros de imagen utilizables
sin aumentar el tiempo de escaneo ni disminuir la densidad de escaneo.

e Andlisis de la razdn de angiografia OCT (OCTARA): Es el calculo de la relacion de

intensidad (no la descorrelacién de amplitud). Como se preserva el espectro
completo, no hay pérdida de resolucién axial. Las imagenes OCTARA se generan
mediante una comparacion basada en la relacién entre los pixeles consecutivos

de escaneres B.

5. EQUIPO DE OCTA DRI-TRITON SS-OCT

El DRI-Triton SS-OCT posee un sistema de OCTA para visualizar los plexos
capilares de la retina y la CC. Existen distintos protocolos de realizacion de OCTA segun

el tamafio analizado, mediante el protocolo Angio Macula (Figura 20).
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Figura 20. Imagen de OCTA obtenida con el DRI-Triton SS-OCT de 6x6 mm.

En la imagen observamos en la hilera superior el plexo capilar superficial, el profundo, corte a nivel del epitelio
pigmentario de la retina y la coriocapilar. En la hilera inferior vemos un corte tomogrdfico que pasa a nivel foveal,
la densidad vascular en el plexo capilar superficial y una retinografia del fondo de ojo con la zona escaneada
dentro del recuadro central.

Puede detectar movimientos hematicos consiguiendo imdagenes de OCTA
utilizando el software de deteccién. Posee un sistema de Eye tracking, SMARTTrack™
para la captura de las imagenes de la OCTA, que sigue los movimientos de fijacion, y

detecta el parpadeo, consiguiendo disminuir el niUmero de artefactos. La alta velocidad
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de adquirir imagenes hace que se reduzca el tiempo de adquisicién. Puede escanear
areas de 3x3 mm, 4,5x4,5 mm, 6x6 mm, 9x9 mm y 12x12 mm, llegando a zonas

periféricas de la retina.

El sistema de visualizacion IMAGEnet 6 nos proporciona simultdneamente una
imagen multimodal, con la imagen de OCTA a nivel del PCS, PCP, capa de EPR y CC. Da
la localizacién de cada uno de los plexos respecto a las distintas capas de la retina en la
hilera inferior, debajo de las imagenes de la OCTA. En las imagenes inferiores nos
proporciona una imagen tomografica donde se ven las lineas de delimitacidon de cada
uno de los plexos y puede aparecer la sefial de flujo, la DV en las distintas areas de la
rejilla (central y los 4 cuadrantes) y la imagen de fondo de ojo, donde se muestra el

recuadro estudiado por la OCTA.

METODOS PARA LA VALORACION DE LA FUNCION
RETINIANA

MICROPERIMETRIA (MP)

Tras evaluar la morfologia de la retina con la OCT y la vascularizacion con la OCTA,
pasamos a evaluar la funcién visual con la MP. El término microperimetro, también
conocido como perimetria de fondo, correlaciona la morfologia de la retina con su

funcidn.

La MP permite ver, en tiempo real, |la retina bajo examen con luz infrarrojay, a
la vez, proyectar un estimulo de luz definido sobre un punto individual seleccionado.
Debido a que se proyecta la luz Unicamente en los puntos anatémicos previamente
seleccionados, y es independiente de la fijacién y de cualquier otro movimiento ocular,
el examinador obtiene la respuesta funcional del drea seleccionada. Por lo tanto, la MP
nos ofrece, en un mismo aparato, técnicas funcionales de medida de la sensibilidad

retiniana con técnicas estructurales de visualizacién del fondo de ojo.

La perimetria convencional o campimetria es una de las principales pruebas

psicofisicas que nos permite observar el estado funcional de la retina. Puede ser estatica
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(cuantificando el umbral incremental de luminancia en distintas posiciones del campo
visual) o dindmica (delimitando el campo visual util y la sensibilidad retiniana a los
distintos tipos de estimulo, segin tamafio e iluminacién, generando lineas de
isosensibilidad o isépteras) [Markowitz y cols., 2013]. Uno de los principales problemas
que presenta la perimetria convencional son las pérdidas de fijaciéon del paciente
durante la realizacion de la prueba, pero esto se resuelve en la MP. La MP posibilita la
localizacién y estabilidad de pacientes con fijaciones excéntricas o extrafoveales,
secundarias a compromiso macular, eliminando los errores generados por pérdidas de
fijacion [Okada y cols., 2006]. Ademas, en la MP, podremos también precisar la
deteccién del tamano y la forma de los escotomas, sirviendo esto para utilizar
programas de entrenamiento y controlar la fijacion en pacientes con patologias.
También supera a la perimetria convencional en pacientes con visiones bajas, en los
cuales tiene una baja sensibilidad en detectar escotomas pequefios, menores de 5

grados [Liu y cols., 2015, Molina-Martin y cols., 2018].

1. TIPOS DE MICROPERIMETRIA

Basada en estas técnicas de perimetria estatica, el primer MP del 1982, utilizé el
Scanning Laser Ophthalmoscope (SLO) (Rodenstock, Dossenheim; Alemania). Los nuevos

modelos siguen basandose en los mismos principios con mejorias tecnolégicas.

El SLO poseia una retinografia en blanco y negro con una fuente SLO que ofrece
un tamafio de imagen de unos 30 grados y una resolucion 512x512 pixeles debido a su
foco fijo y a la correccion del error refractivo con lentes. Esta MP tiene las siguientes

caracteristicas:

e |uminancia de fondo de 10 cd/m?

e |uminancia maxima 71 cd/m?

e rangos de estimulos que se le presentan al paciente de 0 a 21 dB (decibelios),
aungque también se le pueden presentar estimulos de 23,6 0 26 dB

e tipo de examen estatico y dinamico

e tamafo del estimulo configurable desde Goldmann | a IV

e campo de la perimetria de 33 grados
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® no posee perimetria escotdpica.

En el 2002 aparece la MP1 (Nidek, Gamagori; Japdn) con retinografia a color y
una fuente infrarrojo y digital, a color presenta un tamafio de imagen de 45 grados con
una resolucion de 768x576 pixeles debido a su foco manual y permitiendo una

correccion del error refractivo entre -15 y +15 D. En este caso la MP tiene:

e una luminancia de foco de 1,27 cd/m?
e una intensidad maxima de 128 cd/m?
e rangos de estimulos 0 - 20 dB

e tipo de examen estatico y dinamico

e tamafio del estimulo GoldmannlaV
e campo de la perimetria de 44 grados

e dispone de perimetria escotdpica.

Posteriormente en 2006, se presenta OCT/SLO de Optos (OPKO Instrumentation,
Miami, EE. UU.) con retinografia en blanco y negro y OCT, ofrece una fuente SLO que
presenta un tamafio de imagen de 29 grados con una resolucién de 512x512 pixeles
debido a su foco automatico y permitiendo una correccidn del error refractivo entre -12

y +12 D. Sus caracteristicas son las siguientes:

e una luminancia de foco de 10 cd/m?
e unaintensidad maxima de 135 cd/m?
e rangos de estimulos 0 - 20 dB

e tipo de examen estatico

e tamafio del estimulo GoldmannlaV
e campo de la perimetria de 25 grados

e no dispone de perimetria escotdpica.

En el 2009, el MAIA (Centervue, Padua, Italia) con retinografia en blanco y negro,
ofrece una fuente SLO que presenta un tamafio de imagen de 36 grados con una
resolucion de 1024x1024 pixeles (relacién pixel a grado de 0,0356) debido a su foco
automatico y permitiendo una correccion del error refractivo entre -15 y +10 D. Las
caracteristicas del MAIA son:
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e unaluminancia de foco de 1,27 cd/m?

e unaintensidad méxima de 318 cd/m?
e rangos de estimulos 0 - 36 dB

e tipo de examen estatico

e tamafio del estimulo Goldmann llI

e campo de la perimetria de 20 grados

e no dispone de perimetria escotépica.

Debido a la importancia en este estudio se desarrolla mas adelante en el apartado

“Equipo de Microperimetria ” los exdmenes que se pueden realizar con esta MP.

Contemporanea con MAIA aparece MP3 (Nidek, Gamagori, Japdén) con
retinografia a color, tiene un tamafio de imagen de 45 grados y permite corregir un error

de refraccion entre -25 D y +15 D. Sus caracteristicas son:

El rango de estimulo es de 0 - 34 dB

permite un tamafno del estimulo GoldmannlaV

e campo de la perimetria de 40 grados

permite la perimetria escotdpica.

Deberemos tener en cuenta que no son comparables las medidas tomadas en
unos y otros MP, ni entre MP y analizadores de campo visual. Solo en determinados
casos se ha conseguido un factor de correcciéon que, en alguno de los pardmetros, en
sujetos sanos se podria aplicar [Acton y cols.,, 2011, Wong vy cols., 2016,

Balasubramanian y cols., 2018].

Destacaremos también la utilidad de estas técnicas para la rehabilitacion visual,
ya que en determinadas patologias se pierde la fijacién central y mediante
entrenamiento conseguimos que la estabilidad de fijacidn mejore y la AV sea lo mejor

posible [Amore y cols., 2013, Ramirez Estudillo y cols., 2017].
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2. EQUIPO DE MICROPERIMETRIA MAIA

El MP de evaluacion de la integridad macular MAIA (Macular Integrity
Assessment Device) esta disefiado para usarse como un dispositivo de diagndstico para
ayudar en la deteccién y manejo de enfermedades que afectan a la macula (Figura 21).
Es capaz de proporcionar mediciones de sensibilidad del umbral de luminancia, de
estabilidad y sitio de la fijacidon, asi como imagenes confocales de la retina. Para tener
fiabilidad en la prueba deberemos tener en cuenta la iluminacidn y la adaptacion del
sujeto, ademas de conocer las caracteristicas y las condiciones de cada prueba que nos
plantea el instrumento. Dependiendo del estimulo sabremos qué mecanismo tiene mas
probabilidad de responder. Al tratarse de un estimulo luminoso blanco, medimos de

preferencia la respuesta del canal parvocelular acromatico.

FROJECTION SYSTEM CHECK

Please look inside the fronf lens and check the
position of the white spol relative 1o the red
fixation target.

Press OK or FAIL os explained in the drawing
below, or press SKIP fo postpone this check.

e 00 DD O
S ‘E{\\ -, oK FAIL
\‘V ". \ﬁ‘ o | Focus - || Focus + Skip check ]

Figura 21. Equipo MAIA (Macular Integrity Assessment Device) y visualizacion del mando y de la pantalla
explicativa de inicio.
Tomada de [Topcon, 2017].

El MP MAIA analiza la funcion retiniana mediante la combinacidn de tres técnicas

diferentes: imagen de la retina, analisis de la sensibilidad y analisis de la fijacion.

2.1. Imagen de la retina

El MAIA proporciona la visualizacion de la retina al incorporar un sistema SLO,
técnica confocal de alta resolucion para visualizar la retina y sus anomalias. No necesita
midriasis farmacoldgica ni utiliza flash; puede visualizarse a través de medios

semitranspa rentes.

2.2. Examen de sensibilidad

El examen de sensibilidad mide el umbral incremental de luminancia con un

estimulo que aparece cada 200 ms (milisegundos), con tamafio 26 minutos de arco, que
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permite al paciente verlo con facilidad y obtener informacién detallada del campo visual
mientras mantiene la mirada en un estimulo de fijaciéon de color rojo y de un didmetro

de 1° (Figura 22).

El MAIA nos da la oportunidad de elegir entre dos estrategias: el Fast Exam o el
Expert Exam. El examen rapido discrimina entre normal, sospechoso o fuera de lo

normal y el examen completo examina la sensibilidad retiniana en detalle.

Para poder medir en un area especifica la sensibilidad retiniana minima se sigue
una “estrategia de proyeccion” la cual proyecta varias veces un estimulo en un punto

con diferentes intensidades. El MAIA realiza tres tipos distintos de estrategias:

- Estrategia de umbral completa 4-2: Es la estrategia mas utilizada con una

duracion de 5,5 minutos. Realiza un aumento progresivo del estimulo de 4
dB hasta que es detectado y luego lo disminuye en 2 dB hasta que de nuevo
no es detectado.

- Estrategia de 4 niveles fijos (4-LF): Su duracién es de 2,5 minutos y se utiliza

en enfermos con patologia retiniana. Proyecta 4 estimulos de intensidades
de 25 dB, 15 dB, 5 dB y 0 dB. El resultado de la sensibilidad se clasifica en

“buena”, “media”, “mala” o “con escotoma”.

- Estrategia busqueda de escotoma (Scotoma Finder): Se utiliza en enfermos

con afectacion visual central severa. Su duraciéon es de 1,5 minutos,
proyectando estimulos de 0 dB conseguimos visualizar la progresiéon de la
zona “ciega”, ya que no mide el umbral real, sino que presenta como

respuesta o “visto en 0 dB” o “no visto en 0 dB”.
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Figura 22. 37 puntos de los valores umbrales que nos ofrece el examen experto de sensibilidad MAIA
(Macular Integrity Assessment Device), microperimetro de evaluacion de la integridad macular.

2.3. Examen de fijacién

Mediante este examen conseguiremos la informacién referente a las
caracteristicas de fijacion del paciente representadas en una nube de puntos (Figura 23).
El MAIA utiliza el sistema de seguimiento de la fijacion o Eye Tracker para conseguir
detectar las pérdidas de fijacién y corregirlas para que el estimulo medido siempre caiga
en la posicién retiniana correcta. Se genera una sefial de alarma de audio cuando se

pierde el seguimiento ocular para atraer la atencién del operador.

Figura 23. Nube de puntos representada tras la realizacion del examen de fijacion MAIA
(Macular Integrity Assessment Device) o microperimetro de evaluacion de la integridad macular.

El examen de fijacion se evalia con dos parametros diferentes: con los indices
de estabilidad de fijacién P1y P2, o con el analisis de la BCEA (Bivariate Contour Ellipse
Area, Area de la elipse de contorno bivariada de fijacién) que explicaremos mas

adelante.
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Ambos parametros utilizan la informacién sobre la posicién de los PRL (Locus Retiniano
Preferido, Preferred Retinal Locus) del paciente, que el MP obtiene realizando un analisis

de la fijacién antes y durante la realizacion del examen perimétrico:

o Al comienzo del examen, el instrumento invierte los primeros 10 segundos en

calcular la localizacion del punto de preferencia de fijacidon del paciente, obteniendo
250 puntos de localizacién mientras el paciente presta atencién, Unicamente, al
estimulo de fijacidon central. El centro fisico de estos resultados es designado como
High-PRL o PRL inicial, y es utilizado como referencia para el alineamiento durante
el examen.

e Al final del examen perimétrico, se realiza una segunda estimacién de la localizacién

del PRL, esta vez incluyendo todas las coordenadas X e Y de los puntos de fijacidn
registrados durante la realizacién del examen perimétrico, y que recibe el nombre
de Low-PRL o PRL final. La posicidn de este PRL es donde se centra la BCEA, es decir,

es el baricentro de las coordenadas X e Y.

2.4, indices de estabilidad de fijacién P1y P2

La fijacion se clasifica en funcion de su estabilidad basandose en los siguientes

criterios:

e estable: si mds de dos tercios de los puntos de fijacion estan dentro de
un circulo centrados dentro del circulo de Low-PRL o PRL final,

e relativamente inestable: si mas de un tercio de los puntos de fijacion

estan centrados fuera del circulo de PRL final,
e inestable: si menos de un tercio de los puntos de fijacion estan dentro de

un circulo centrado en PRL final.

El instrumento proporciona dos indices, P1 que representa el porcentaje de
puntos de fijacion respecto al total que se encuentran dentro de un circulo de 1° de

radio y P2 que representa el porcentaje dentro de un circulo de 2° de radio (Figura 24).
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Figura 24. P1, P2, estabilidad de fijacion y grdfico de fijacién en microperimetria MAIA.
P1y P2: Porcentajes de puntos de fijacion respecto al total que se encuentran dentro de un circulo de 1°y 2° de
radio respectivamente; MAIA (Macular Integrity Assessment Device): microperimetro de evaluacion de la
integridad macular. Tomada de [Topcon, 2017].

2.5. Area de la elipse que contiene los puntos de fijacién (BCEA)

Para dar mds informacion acerca de la fijacidn, se obtiene también la BCEA que
representa el drea de una elipse (en grados al cuadrado) que contiene todos los puntos
de fijacion. El instrumento proporciona las elipses BCEA 63% y el BCEA 95%,

considerando el 63% y el 95% de estos puntos de fijacion respectivamente.

Para cada elipse el instrumento proporciona tanto el eje mayor como el menor,
siempre en primer lugar el eje horizontal (X) y después el vertical (Y). Ademas, el MAIA
nos proporciona un angulo, el cual nos indica la direccidn a la que esta orientada cada

elipse (Figura 25).
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Bivariate Contour Ellipse Area:
63% BCEA: 0,5°x0,3°; Area=0,1%; angulo=-4,7°
95% BCEA: 0,8°x0,6%; Area=0,4*%; angulo=-4,7°

Figura 25. Ejes, dreas y dngulos de las elipses que contienen el 63 y el 95% de los puntos de fijacion en
microperimetria MAIA.
BCEA: Bivariate Contour Ellipse Area; MAIA (Macular Integrity Assessment Device): microperimetro de evaluacién
de la integridad macular. Tomada de [Topcon, 2017].

Las coordenadas X e Y de cada uno de los puntos de fijacion son registradas con
el tiempo y pueden ser extraidas del instrumento para un analisis mas complejo de la
fijacion. Estas coordenadas son medidas desde el extremo superior izquierdo de la
imagen de referencia y, por lo tanto, dependerdn de la captura de esta imagen para ser

representadas.

2.6. Analisis de la Integridad Macular

El indice de integridad macular nos ofrece un valor numérico que, comparado
con una base normativa ajustada por edad, nos describe la probabilidad de que las
respuestas sean normales, sospechosas o anormales. El instrumento clasifica los

pacientes como (Figura 26) [Molina-Martin, 2017]:

e normales, si la perdida de sensibilidad es menor del 40%;
e sospechosos, si la perdida se encuentra entre el 40 y 60%;

e andmalos, sila perdida es mayor al 60%.

También se indica el Average Threshold o promedio del valor umbral de

sensibilidad (en dB) y se compara con la base de datos normativa (Figura 26).
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Figura 26. Representacion del andlisis de la integridad macular, que se encuentra dentro de los valores normales
(en la parte superior). Umbral promedio (Average Threshold) y grdfico con respecto a los valores de referencia
(en la parte inferior).

Finalmente, con todos los datos obtenidos, el MAIA genera un informe donde
recoge el centro de realizacidn, los datos del paciente, la imagen del SLO, los puntos
obtenidos en distintos colores segun su sensibilidad (normal, sospechoso y anormal), el
mapa de sensibilidad y de fijacidn, la grafica del umbral promedio y los valores obtenidos

respecto a los de referencia, los BCEA y la grafica de fijacidn (Figura 27).
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Figura 27. Informe con las distintas variables recogidas tras una MP con MAIA.

1) Identificacion del Hospital, 2) Informacion del paciente, 3) Ojo examinado, 4) Imagen SLO del fondo de ojo, 5)
Informacidn de la prueba, 6) Interposicion del mapa de la sensibilidad retiniana sobre la imagen del fondo SLO, 7)
Nube de punto de fijacion sobre imagen de fondo SLO e identificacién del PRL, 8) indices BCEA 9) Valores de
sensibilidad retiniana (dB) y PRL sobre la imagen de fondo de SLO, 10) indice de Integridad Macular, 11) Escala
colores de Promedio Umbral, 12) Histogramas de valores umbrales (gris) comparados con la distribucion normal
(verde), 13 ) Grdfica de Fijacién describiendo la amplitud de los movimientos oculares vs tiempo. MP:
Microperimetria; MAIA: Macular Integrity Assessment Device, microperimetro de evaluacion de la integridad
macular; SLO: Scanning Laser Ophthalmoscope, Oftalmoscopio de escaneo Idser; PRL: Preferred Retinal Locus ,
Locus Retiniano Preferido; BCEA: Bivariate Contour Ellipse Area.
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‘VALORES NORMALES MORFOLOGICOS Y FUNCIONALES
‘RETINIANOS Y FACTORES QUE INFLUYEN

Valores obtenidos con OCT: Deberemos tener en cuenta que los valores
normales de espesor retiniano suelen ser mayores en hombres que en mujeres, mayores
en sujetos de raza blanca y asiatica en comparacién con los de raza negra y que decrecen
conforme aumenta la edad. Muchos de los estudios asocian el valor de espesor con
algunas de estas caracteristicas a tener en cuenta. El promedio puede variar
dependiendo de con qué instrumento se mida. En la revision realizada por Gonzalez y
cols. concluyeron que el espesor central macular medio medido con diferentes OCTs y
diferentes estrategias era de: 255,66 um en el caso de Cirrus 512x128 (Carl Zeiss Meditec
Inc., Dublin, CA, EE. UU.), de 255,33 um para Cirrus 200x200 (Carl Zeiss Meditec Inc.,
Dublin, CA, EE. UU.), 221,77 um para 3D-OCT Topcon (Topcon Medical Systems Inc.,
Oakland, NJ, EE. UU.), 256 um para Optovue (Optovue, Fremont, CA, EE. UU.) y 270,2
um para el Spectralis SD-OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania). El rango
de edad en estos estudios estaba entre los 20 y 90 afios de edad y una media de 48,5
afios [Gonzdlez y cols., 2012, Gonzalez y cols., 2013]. En el trabajo de Ooto y cols. la
media del espesor central macular era de 222 um con 3D-OCT Topcon y la edad media
de 48 afios y un rango de 20 a 77 anos en individuos asidticos, siendo el espesor mayor
en varones que en mujeres [Ooto y cols., 2010]. Baran y cols. que usaron la SD-OCT
Cirrus HD OCT 512x128 y una edad media de 15,5 afios (rango de 9,8 a 17,6 afios) en
individuos caucasicos, obtuvieron unos valores medios de espesor macular central de
244 um [Baran y cols., 2019]. En el caso de Orduna-Hospital y cols. con una edad media
de 42,41 afios y un rango de 26 a 68 afios, obtuvieron un espesor macular central
utilizando el Spectralis SD-OCT de 279,28 um y de 239,77 um con el DRI-Triton SS-OCT
en individuos de raza caucasica sin diferencias entre sexos [Orduna-Hospital y cols.,
2021]. Xiong y cols., con los mismos aparatos pero con una edad media de 54,9 afios y
un rango de 30 a 80 afios en individuos de raza asiatica, describen un espesor macular
medio con Spectralis SD-OCT de 258,4 um y con el DRI Triton SS-OCT de 226,6 um, y una
diferencia entre sexos con significaciéon estadistica, siendo mayor en hombre que en

mujeres (espesor macular medio con SS-OCT en hombres de 237,2 um y en de mujeres
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de 222 um) [Xiongy cols., 2021]. Y en el caso de Bhayana y cols. con DRI-Triton SS-OCT
el espesor macular medio era de 239,92 um, una media de edad de 28,70 afios y un
rango de 19 a 60 afios en individuos del norte de la India [Bhayana y cols., 2019]. Hay
muchos otros trabajos sobre los espesores maculares normales que, como vemos,
obtienen distintos valores segun el aparato utilizado o la edad de los sujetos analizados.
Los distintos instrumentos proporcionan valores diferentes teniendo en cuenta las
lineas de referencia, sobre todo la linea de referencia externa. Este dato hay que
considerarlo cuando comparemos resultados de distintos trabajos o si controlamos al
mismo paciente durante su evolucién con diferentes instrumentos. Existen ademas

féormulas de conversidn entre valores de uno y otro OCTs [Pinilla y cols., 2021].

Las medidas pueden estar relacionadas tanto con los parametros oculares
(dependiendo de la edad, sexo, raza, longitud axial (LA) y estado refractivo del sujeto)
como de factores externos de escasa influencia que pueden llegar a modificar el espesor
de la retina (variacion circadiana, consumo de tabaco, cafeina, etc.). Ademas,

deberemos tener en cuenta la variacion de la retina frente a patologias o trastornos.

Por ejemplo, en el caso de Song y cols. en una poblacién sana de 55,6 afios de
media y un rango de 17 a 83 afos, utilizando la SD-OCT Cirrus HD-OCT y protocolo de
exploracién 512x128 concluyeron que el espesor de la retina era inferior en mujeres y
conforme aumentamos de edad, hay una correlaciéon negativa con la LA sin que el error
refractivo influyera [Song y cols., 2010]. Ooto y cols. con una edad media de 50,5 afios
(rango de 20a 77 afios) y 3D SD-OCT 1000 (Topcon, Tokio, Japdn) estudiaron la influencia
en la retina segmentada automdaticamente mostrando variaciones significativas con la
edad y el sexo y no encontrando correlacion con la LA. Vieron como los espesores
medios de CNI y de CPE+CNE fueron mayores en hombres; sin embargo, en mujeres fue
la CFNR; ademads los espesores de la CFNR, CCG, CPI, CNI y de los segmentos internos de
los fotorreceptores se correlacionaron negativamente con la edad, al contrario que el
espesor del segmento externo de los fotorreceptores que se correlacioné de manera
positiva y en el caso de CPE+CNE que no encontré correlacién con la edad. Para la retina
interna, el complejo de células ganglionares (CFNR+CCG+CPI) se correlaciond

negativamente con la edad, sin embargo, el grosor de la retina externa
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(CPE+CNE+segmentos internos y externos de los fotorreceptores) no lo hizo [Ooto y
cols., 2011, Ooto y cols., 2015]. Myers y cols., con el 3D-OCT 1000 y una edad media de
72,6 afios (rango 43 a 86 afios), concluyeron que el espesor retiniano medio disminuye
con la edad y es mayor en hombres que en mujeres [Myers y cols., 2015]. Won vy cols.,
utilizando el Spectralis SD-OCT y una edad media de 48,64 aios (rango entre 20 a 80
anos), concluyeron que el espesor medio de la CFNR, CCG, CPl y CPE fue
significativamente mayor en hombres que en mujeres; sin embargo, la CNE fue mayor
en mujeres que en hombres. En cuanto a la relacién del espesor retiniano con la edad,
encontraron que en sujetos menores de 30 afios eran mayores los grosores en la CFNR,
CCG y CPIl y que en sujetos mayores de 60 afios aumentaba el espesor de la CNl y la
retina interna [Won y cols., 2016]. Nieves-Moreno y cols., en una poblacién con una
edad media de 55,70 afios (rango de 18 a 87 afios) y usando el Spectralis SD-OCT,
concluyeron que el espesor retiniano se reduce 0,24 um por cada afio. Por capas,
observaron una reduccion del grosor medio de la CCG, CPI, CNE y los fotorreceptores y
un aumento en la CPE. En cuanto al sexo, vieron que las mujeres tenian espesores y
volumenes mads bajos en CCG, CPI, CNI, CNE y fotorreceptores y que los hombres tenian

un mayor volumen de la CFNR [Nieves-Moreno y cols., 2018].

Conrespecto ala LAy el error refractivo, Luo y cols., midiendo con el Stratus OCT
3 (Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA, EE. UU.) y una media de edad de 11,5 afios (rango
entre 11 a 12 aios), asociaron una reduccion del volumen y grosor de la retina con el
aumento de la miopia axial [Luo y cols., 2006]. Othman vy cols., utilizando también el
Stratus OCT 3, con una edad media de 20,7 anos y un rango de edad entre 19 y 24 afos
concluyeron que el adelgazamiento de la mayoria de las dreas perifoveales esta
relacionado con el grado de miopia y la elongacién del globo ocular [Othman y cols.,
2012]. Song y cols., utilizando el Cirrus HD-OCT y en una poblacidn con una media de
edad de 55,6 afios (rango de 17 a 83 afos), concluyeron que las mujeres presentaban
espesores mas bajos y, a medida que aumentaba la edad, encontraron disminucién de
valores de manera significativa. La LA se correlacioné de manera negativa, sin embargo
el error refractivo no tuvo influencia significativa [Song y cols., 2010]. Savini y cols.
también con el Cirrus HD-OCT en una poblaciéon con edad media de 39,4 afios y rango

entre 25 y 55 afios encontraron correlacién en la CFNR, esta disminuia conforme la LA
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aumentaba [Saviniy cols., 2012]. Estos mismos resultados son los que concluyen Bueno-
Gimeno y cols. con el mismo OCT pero en una poblacién de nifios de media de edad

10,84 afios y rango entre 6 y 17 afios [Bueno-Gimeno y cols., 2018].

En cuanto a la variacion diurna, Read y cols. en una poblacién con edad media
de 35 anos (rango de 26 a 54 afios) y con el Spectralis SD-OCT no mostraron variaciéon
del espesor de la retina a lo largo del dia [Read y cols., 2012]. Jo y cols., con una
poblacién de edad media de 49 afios (rango de 25 a 75 afos) estudiaron la variacion
diurna de la retina en el Stratus TD-OCT y con el Spectralis SD-OCT; con este ultimo, al
igual que Read y cols., no encontraron variacion; con el Stratus TD-OCT si que
encontraron variacion pero concluyen que se puede deber a la baja repetibilidad de este

tipo de dispositivo mas que a la variacion tisular [Jo y cols., 2011].

Otro de los factores a tener en cuenta es la obesidad. Baran y cols. en una
poblacion de nifios de edad media de 14,7 y rango entre 10,3 y 18 afios evaluados con
Cirrus HD OCT, concluyeron que los nifios obesos presentaban una disminucién en la

CFNR [Baran y cols., 2019].

En el metaandlisis realizado sobre el tabaquismo, no encontraron efectos
significativos en el cambio de grosor de la retina, solo se noté influencia al fumar en el
CFNR y CCG [Yang y cols., 2019]. Sin embargo, Teberik y cols. en un estudio con el
Spectralis SD-OCT con una media de edad de los fumadores de 42,76 afios revelaron que

el grosor de la CFNR disminuyd significativamente [Teberik, 2019].

El espesor de la retina puede también variar por otros procesos patoldgicos
como, por ejemplo, por los trastornos mentales. En la esquizofrenia se produce un
adelgazamiento global del grosor de la retina y un mayor volumen de la excavacién del
disco dptico; en el trastorno bipolar, un adelgazamiento de la CFNR y un aumento global
del volumen de la CNI; en cuanto a la depresién mayor, no se han encontrado
variaciones excepto en un estudio [Garcia-Portilla y cols., 2019]. Esta demostrada la
pérdida de espesor retiniano en enfermedades desmielinizantes como la esclerosis
multiple, y otras patologias del SNC [Petzold y cols., 2010, Satue y cols., 2018, Chan y
cols., 2019, Perez Del Palomar y cols., 2019].
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Valores obtenidos con OCTA: En la OCTA los valores normales tendran que ser
valorados con cautela porque la informacion todavia no es muy amplia, los aparatos
comerciales usan softwares distintos y la segmentacién puede ser automatica o manual;
los diferentes aparatos presentaran valores distintos de flujo. Sambhav y cols. hacen un
resumen de los valores encontrados en diferentes articulos con la OCTA Optovue RTVue
XR 100 AVANTI. Samaray cols., en una poblacion de edad media de 42 afios midieron
el drea de la ZAF con el software Imagen J y la media fue 0,266 + 0,097 mm? en el PCS y
una media de 0,495 * 0,227 mm? en el PCP. Los valores de la ZAF fueron
significativamente superiores en el PCP en comparacion con el PCS y no encontraron
correlacién entre los plexos y la edad o el género. Shahlaee y cols., para una poblacién
con una media de edad de 41,1 anos, informaron de la DV del PCP de 52 £ 2,4% y la DV
del PCS 46 + 2,2%; en la regidn central encontraban valores distintos: una menor DV en
PCP de 27 £ 5,2%, y en el PCS de 32 + 3,2%. Coscas y cols. obtuvieron una DV media en
el PCSde 52,58 +3,22% y la ZAF 0,28 + 0,1 mm?, en el PCP una DV de media 57,87 + 2,82
% y un valor de la ZAF de 0,37 + 0,12 mm?; la media de edad de este estudio era de 48,3

anos [Sambhav y cols., 2017].

Bucher y cols. revisaron los factores a tener en cuenta en la DV [Briicher y cols.,
2020]. Su investigacion concluyé que existe una correlacion negativa entre la LAy laDV;
en miopes magnos detectaron disminuciones significativas de DV en ambos plexos [Al-
Sheikh y cols., 2017, Milani y cols., 2018, Suwan y cols., 2018]. Estos datos son mds
dificiles de objetivar en los capilares peripapilares, que atribuyeron a errores del
software con magnificacion de la imagen [Wen y cols., 2019]. La elongacién del globo
ocular puede acompafiarse de una disminuciéon de DV, que podria estar relacionada
hasta con los valores del factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF) [Li y cols.,

2017, Suwany cols., 2018].

En cuanto a la relacién con el espesor de la retina y la coroides, hay autores que
han objetivado una reduccion en la DV asociada a una disminucidn del espesor macular
central [Cheung y cols., 2019b] vy, otros, una correlacién positiva entre DV y espesor
retiniano [Hassan y cols., 2017, Milani y cols., 2018], relacionando esa correlacién por

capas y separandolas en DV superficial y profunda [Yu y cols., 2016, Oh y cols., 2018]. Se
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atribuye a una mayor demanda metabdlica o incluso un mayor tamafio vascular [Cheung

y cols., 2019b].

La DV también se ha relacionado con el valor de la PIO en modelos animales
[Patel y cols., 2018]. En humanos se ha estudiado la modificacién de la DV relacionada
con elaumento brusco de la PIO [Zhangy cols., 2018], en el glaucoma primario de angulo
abierto [Kamalipour y cols., 2021], después de la cirugia de catarata [Tan y cols., 2018,
Yu y cols., 2018, Zhao y cols., 2018], o en relaciéon con la ambliopia con resultados
diferentes segun los estudios, y sin relacién con la profundidad de la ambliopia [Yilmaz

y cols., 2017, Borrelli y cols., 2018].

Si existe una evidencia cierta de que la calidad de la imagen y la presencia de

artefactos estan relacionados con la DV [Lim y cols., 2018].

Hay resultados diferentes sobre la influencia de la edad y el género [De Vitis y
cols., 2016, Gomez-Ulla y cols., 2019, Fernandez - Vigo y cols., 2020, Ghassemi y cols.,
2021, Kaya y cols., 2021]. En cuanto al indice de masa corporal y la actividad fisica, que
profundizaremos mas adelante, Brucher y cols. concluyeron en su revisidn que tiene
efecto en la DV, en algun caso reportan que justo después de realizar el ejercicio
disminuye la DV, en otro estudio a 4 semanas también disminuye la DV en la macula,
pero aumenta en la cabeza del nervio dptico y sugieren que hay que tomar mds medidas
como PAy pulso para poder completar los estudios. En cuanto al IMC, en un estudio en
nifios concluyeron que la DV disminuye significativamente cuando el IMC es mas alto

[Brucher y cols., 2020].

Hay discrepancias en la influencia del tabaco en la DV, con disminucidn
significativa de la DV de la coriocapilar [Ayhan y cols., 2017] o sin diferencias [Hollo,
2019]. La cafeina puede producir una reduccion de la DV en ambos plexos [Kartiy cols.,
2019, Serafini y cols., 2019]. Medicaciones tdpicas hipotensoras pueden provocar un
aumento en la DV peripapilar superficial [Chihara y cols., 2018] vy, los midridticos una
reduccion de la DV de la retina peripapilar, que puede estar provocada o bien por su

instilacion o por un aumento de la iluminacidn retiniana [Cheng y cols., 2017].
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En cuanto a la influencia de pardmetros sistémicos como PA, se ha detectado
disminuciones en la DV parafoveal y perifoveal secundarias a la maniobra de Valsalva en
pacientes sanos [Zong y cols., 2017], y una disminucién de la DV en hipertensos
arteriales [Takayamay cols., 2018, Chua y cols., 2019]. En pacientes con riesgo de sufrir
problemas cardiovasculares se ha detectado una disminucién de la DV del PCS [Arnould
y cols., 2018, Lahme y cols., 2018b]. La hiperoxia provoca la disminucion de la DV
[Pechauer y cols., 2015, Xu y cols., 2016, Hagag y cols., 2018] sin haberse detectado
cambios relacionados con la hipoxia y resultados variables en la apnea obstructiva del
sueno [Wang y cols., 2017, Yu y cols., 2017, Moyal y cols., 2018]. Determinadas
enfermedades neuroldgicas también pueden producir variaciones en la DV en OCTA
[Kwapong y cols., 2018, Lahme y cols., 2018a, Feucht y cols., 2019] y en sujetos con

problemas cognitivos [Fang y cols., 2020].

Valores obtenidos con microperimetria: En MP, utilizando el MP-1, Ismail y cols.
encontraron para diferentes grupos de edades una sensibilidad media total en los 10°
de 19,46 dB para los sujetos entre 18-30 aiios, 19,40 dB para el grupo entre 31-40 aios,
19,47 dB para el grupo entre 41-50 afios y 18,73 dB para los de entre 51-60 afos. Hubo

una diferencia significativa con la edad pero no con el género [Ismail y cols., 2015].

Para Balasubramanian y cols. la sensibilidad retiniana media medida en el MP-3
fue de 25,01 dB y de 30,68 dB utilizando el MAIA. En el caso de Parodi y cols. con la MP-
1 la sensibilidad media fue de 18,46 dB y de 28,52 dB con MAIA. Y, por ultimo, la
sensibilidad media obtenida por Molina-Martin y cols. fue de 32,90 dB con MAIA [Parodi
y cols., 2015, Molina-Martin y cols., 2017, Balasubramanian y cols., 2018].

‘VALORES NORMALES DE ESPESOR COROIDEO Y FACTORES
‘QUE INFLUYEN

La coroides es una capa altamente vascularizada, y se cree que sometida a
mecanismos de autorregulacién [Nickla y cols., 2010]. En los ultimos afos se han
realizado multiples estudios centrados en conocer los valores normales de espesor
coroideo en sujetos sanos. Shin y cols., utilizando el tomégrafo SD-OCT 3D OCT-1000 y

una poblacién sana con una edad media de 45,28 afios encontraron unos valores medios
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de espesor coroideo entre 270 y 350 um [Shin y cols., 2012]. Ikuno y cols. obtuvieron
valores medios coroideos de 354 um en poblaciones sanas con el prototipo 1.060 nm
HP-OCT y una media de edad de 39,4 ainos [lkuno y cols., 2010]. Pinilla y cols., con dos
dispositivos diferentes y en una poblacion sana de 34,11 afios de edad media,
obtuvieron valores medios con el Spectralis SD-OCT de 336,47 um y de 303,48 um con
el DRI Triton SS-OCT [Pinilla y cols., 2021]. En el trabajo de Sanchez-Cano y cols.,
realizado con Spectralis SD-OCT y media de edad de 23,8 afios, el valor de espesor
coroideo medio referido fue de 345,67 um [Sanchez-Canoy cols., 2014b]. Ordunay cols.,
utilizando dos aparatos, encontraron en una poblacion de edad media de 42,41 afios
que los valores coroideos con el Spectralis SD-OCT eran de 317,42 umy con el DRI Triton
SS-OCT de 282,32 um [Orduna y cols., 2020]. Entezari y cols., utilizando el Spectralis SD-
OCT y una poblacién con edad media de 34,6 afios obtuvieron una media de espesor
coroideo de 363 um [Entezari y cols., 2018]. Por ultimo, Bhayana y cols., con DRI Triton
SS-OCT y una media de edad de 28,70 aiios obtuvieron un espesor coroideo medio de

299,10 um [Bhayana y cols., 2019] .

Vemos que existen importantes diferencias entre los valores obtenidos. Como
comentamos anteriormente, es muy importante conocer tanto el aparato utilizado (el
SD-OCT utilizando el EDI, obtiene valores coroideos superiores a los SS-OCT), como
conocer la edad de los sujetos estudiados y los defectos de refraccion, ya que, en la
coroides, de una manera mas marcada que en los valores retinianos, van a influir
diferentes factores, como el dispositivo utilizado asi como la edad, el error refractivo y
especialmente la LA, la ingesta de sustancias que puedan modificar el flujo vascular a la
coroides, como la cafeina o alcohol, las enfermedades vasculares sistémicas, la hora en

la que tomamos la medida, etc., como explicamos a continuacion.

El espesor coroideo presenta una correlacidon negativa con la edad disminuyendo
conforme progresa la vida [Margolis y cols., 2009, Ikuno y cols., 2010, Ding y cols., 2011,
Shin y cols., 2012, Sardi Correa y cols., 2017]. Los valores en el espesor subfoveal
coroideo en mayores de 60 afios presentan una disminucién media de 5,40 um de
espesor por afo de vida [Ding y cols., 2011]. También se asocia con la fisiopatologia de

muchas enfermedades que afectan a la retina, como la degeneracion macular asociada
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a la edad, coroidopatia serosa central, agujero macular, miopia patolégica y, en general,
todas las enfermedades paquicoroideas entre otras. Por ello, los datos obtenidos en el
estudio de la coroides son fundamentales para mejorar el conocimiento de la
etiopatogenia, y el desarrollo y progresién de estas enfermedades proporcionando

informacidn de gran utilidad [Shin y cols., 2012].

Hay estudios que reflejan modificaciones coroideas secundarias a errores
refractivos, tanto en modelos animales como humanos [Margolis y cols., 2009, Ding y
cols., 2011, Shin y cols., 2012]. Se sabe que existe una correlacién negativa entre el
espesor coroideo y la LA: a mayor LA, menor espesor coroideo [lkuno y cols., 2010]. En
el caso de Sanchez-Cano y cols., el espesor coroideo presentd una correlacién negativa
tanto con la LA como con el grado de miopia [Sanchez-Cano vy cols., 2014a]. Se han
encontrado diferencias segun el sexo, con mayor espesor en las mujeres que en los
hombres, aunque estas diferencias no son estadisticamente significativas ni
concluyentes en muchos estudios [Sardi Correa y cols., 2017]. En el estudio de Ooto y
cols., el grosor coroideo fue mayor en hombres que en mujeres y se correlaciond
negativamente con la edad yla LA [Ootoy cols., 2015]. Por otra parte, existe una relacion
positiva entre la mejor AV y el espesor subfoveal central en pacientes mayores de 50

anos [Ding y cols., 2011, Shao y cols., 2014].

Otro factor muy importante a tener en cuenta es la variacion del espesor
coroideo diurno, ya que la coroides va disminuyendo de grosor conforme pasan las
horas del dia [Chakraborty y cols., 2011, Tan y cols., 2012, Han y cols., 2015]. Por esta
razon, los estudios tomograficos, y en especial la valoracién de la coroides, debe hacerse

siempre a la misma hora del dia para que los resultados sean comparables.

Se han descrito cambios vasculares, tanto en sujetos normales, como
relacionados con distintas condiciones patoldgicas. El espesor y el volumen coroideo, al
depender del flujo vascular, puede estar modificado por factores externos y los estudios
realizados, en las personas sanas, han mostrado diferentes resultados de cémo influyen
determinadas circunstancias sobre el espesor coroideo, como la edad, el sexo, la
maniobra de Valsalva, la ingesta de cafeina, el consumo de tabaco, la realizacidn de

ejercicio, etc. Por ejemplo, con la maniobra de Valsalva, en algunos estudios se ha visto
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gue puede aumentar el espesor coroideo [Cicek y cols., 2017] y en otros no se ha visto
modificacién coroidea [Li y cols., 2016]. La instilacion de midridticos también ha
demostrado disminuir el espesor coroideo [Karay cols., 2014]. La cafeina tras su ingesta
provoca la disminucidon del espesor de la coroides en las siguientes 4 horas [Vural y cols.,
2014, Zengin y cols., 2015, Altinkaynak y cols., 2016, Dervisogullari y cols., 2016]; el
tabaco produce una disminucién al menos en las 3 horas siguientes [Sizmaz y cols., 2013,
Zengin y cols., 2014]; el alcohol aumenta el espesor de la coroides entre la primeray la

segunda hora después de la ingesta [Kang y cols., 2016].

En determinadas condiciones patoldgicas, cada dia se da mas importancia a los
valores de los espesores coroideos, sobre todo en todas las enfermedades
paquicoroideas [Cheung y cols., 2019a]. Entre las diferentes patologias, podemos
observar tanto coroides mas gruesas como en el caso del estudio de Imamura y cols.
sobre la coroidopatia serosa central, donde encontraron un espesor coroideo medio de
505 um en una poblacién de 59,3 afios estudiada con el Spectralis SD-OCT [Imamura y
cols., 2009], o el caso de Chung y cols. que estudiando una poblacién con edad media
de 69,9 afios e igualmente utilizando el Spectralis SD-OCT obtuvieron que el espesor
coroideo en la vasculopatia coroidea polipoidea era superior a lo esperado, de 438 um
[Cheung y cols., 2019a]. En el caso de la degeneracién macular asociada a la edad
exudativa obtuvieron espesores coroideos adelgazados, con valores medios de 171 um

[Chungy cols., 2011].

Con el ejercicio fisico, algunos autores no han podido encontrar modificaciones
[Alwassia y cols., 2013, Hong y cols., 2014, Kinoshita y cols., 2016] y otros, sin embargo,
si gue encuentran cambios dependiendo del tiempo transcurrido entre la finalizacién

del ejercicio y la medicidn [Sayin y cols., 2015].

EJERCICIO FiSICO

ACTIVIDAD Y EJERCICIO FisICO

Se entiende por actividad fisica cualquier movimiento corporal que se produzca

por la contracciéon de los musculos esqueléticos y que consuma mds energia que estar
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en reposo. Ejemplos habituales de actividad fisica son: desplazarnos, hacer la compra,

trabajar en el jardin, etc.

El ejercicio fisico es un tipo de actividad fisica planeada y estructurada. Consiste
en repetir determinados movimientos con el objetivo de mejorar o mantener alguno de
los componentes de la aptitud fisica. Por ejemplo, levantar pesas, caminar de forma

planificada, practicar un deporte, etc.

Ademads, nos referiremos a la Fisiologia del ejercicio como aquella disciplina que
estudia lo que ocurre en el organismo humano durante la realizacién del ejercicio fisico
o lo que la realizacién de éste puede ocasionar, teniendo en cuenta a todos los niveles
los factores que se ven modificados, tanto funcionales como estructurales y que estas
modificaciones puedan ser debidas a la practica del ejercicio de manera puntual o

habitual.

TIPOS DE EJERCICIO FiSICO

La Fisiologia del ejercicio clasifica los distintos tipos de ejercicio [McArdle y cols.,
2015] dependiendo de la cantidad, la duracidn, la frecuencia, la intensidad y el modo de

realizar el ejercicio.

Principalmente, atendiendo al metabolismo empleado para la obtencién de

energia podemos distinguir entre ejercicio aerdbico o anaerdbico:

e El ejercicio con metabolismo principalmente aerdbico presenta como caracteristica
esencial que los musculos descomponen carbohidratos y grasas dependiendo de
oxigeno para liberar energia en forma de trifosfato de adenosina (ATP). Es
predominante en ejercicios de baja o moderada intensidad, pudiendo mantenerse
en el tiempo.

e En el caso del ejercicio con metabolismo principalmente anaerdbico el glucdogeno
muscular se descompone sin oxigeno para producir ATP. Es predominante en
ejercicios de intensidad alta y, en este caso, solo puede mantenerse durante unos
minutos, ademas llega un punto en el metabolismo anaerébico denominado umbral

anaerdbico en el que un subproducto, llamado acido lactico, comienza a acumularse
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en la sangre como lactato pudiendo causar dolor muscular y rigidez. Si se reduce la
intensidad del ejercicio, el acido lactico acumulado durante el ejercicio anaerdbico

se puede utilizar como combustible durante el metabolismo aerdbico.

Deberemos tener en cuenta que la intensidad de un ejercicio refleja la magnitud
del esfuerzo requerido para realizar un ejercicio o actividad. Cuanto tiene que esforzarse
una persona para realizar esa actividad varia de una persona a otra y depende de la

actividad a realizar, lo ejercitado que esté cada uno y de su forma fisica.

También se puede clasificar el ejercicio en funcién de la contraccion muscular

realizada:

e En el ejercicio isométrico o estatico no varia la longitud del musculo que
se contrae, es decir, en sentido estricto, no existe movimiento. Un
ejemplo seria empujar contra una pared donde se realiza trabajo, pero la
resistencia es mayor a la fuerza que se puede aplicar.

e El ejercicio isotdnico o dinamico, la longitud del musculo varia.

o Concéntrico, disminuye la distancia entre origen e insercién
muscular. Por ejemplo, contraer el biceps cuando se lleva el
antebrazo contra el brazo.

o Excéntrico, el musculo estd en tensién a la vez que aumenta su
longitud. Por ejemplo, contraccién del biceps al dejar un objeto

pesado sobre una mesa.

La forma de realizar el ejercicio es otro factor para tener en cuenta en las
respuestas fisioldgicas ya que, por ejemplo, al realizar un ejercicio dinamico que alterna
la contraccidn y la relajacion muscular, se produce una accién de bombeo que garantiza
en mayor medida la irrigacion muscular, facilitando la utilizaciéon del metabolismo
aerdbico. Sin embargo, en un ejercicio isométrico continuo el incremento de la presion
intramuscular conlleva que los vasos sanguineos comiencen a ocluirse lo que reduce la

circulacion sanguinea en el musculo y dificulta el metabolismo aerébico.

Ademads, también hay que tener en cuenta los grupos musculares implicados en

el ejercicio, dado que no es lo mismo el uso de grupos de musculos grandes que

67



-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

requieren mas oxigeno que usar solo grupos musculares mas pequenos. Segun el

volumen de la masa muscular podemos tener ejercicio:

Local: Ejercicios que involucran menos de 1/3 de la masa muscular total. Por
ejemplo, los ejercicios solo con miembros superiores o inferiores que
provocan cambios minimos en el organismo.

Regionales: Ejercicios en donde participan entre 1/3 a 1/2 de la masa
muscular total, por ejemplo, miembros superiores y tronco.

Globales: Ejercicios en donde participan mas de la mitad del volumen de la

masa muscular total, provocando cambios mas importantes en el organismo.

Por ultimo, los ejercicios también se pueden clasificar segun fuerza y potencia

empleada:

Ejercicios de fuerza: Son aquellos en los que se emplea mas del 50% de la
capacidad de fuerza de un individuo.

Ejercicios de velocidad-fuerza: Son aquellos en donde se emplea un 30 a 50%

de la fuerza de un individuo.

Ejercicios de duracion: No hay empleo de mucha fuerza del individuo, es

minima.

En cualquier tipo de ejercicio fisico el metabolismo utilizado para obtener

energia es mixto, habiendo un solapamiento de los sistemas energéticos aerdbico y

anaerdbico. Aunque el predominio de una u otra via metabdlica estara en funcién del

tipo de ejercicio, de su duracion e intensidad. Si el ejercicio es estatico, de corta duracion

y de maxima intensidad, predominara el metabolismo anaerdbico. Si el ejercicio es

dindmico, de larga duracion e intensidad ligera-moderada, sera de predominio aerdbico.

ADAPTACIONES AL EJERCICIO FisIiCO

Teniendo en cuenta los diferentes tipos de ejercicio que veiamos anteriormente

segun intensidad, duracién, tipo de contraccién, forma de realizar el ejercicio y grupos

musculares implicados, nos podemos encontrar con distintas respuestas del cuerpo a

cada tipo de ejercicio. Todo ello sin olvidarnos de que existen varios factores internos y
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externos que influyen durante y después del ejercicio. Internamente, la edad, el sexo, la
composicion corporal, la flexibilidad, la nutricién y el grado de hidratacion, ademas de
tener en cuenta las condiciones médicas como pueda ser la diabetes, hipertensién o
enfermedades cardiacas. Externamente, condiciones ambientales como la temperatura,
la humedad o la altitud pueden alterar también el funcionamiento del cuerpo durante

el ejercicio [Chicharro y cols., 2006].

Ademads, hay que tener en cuenta que un episodio Unico de ejercicio se
denomina ejercicio agudo, y las respuestas a ese ejercicio se conocen como respuestas
agudas, es decir las respuestas inmediatas del cuerpo a un Unico episodio de ejercicio
fisico. Otro concepto de gran interés en Fisiologia del ejercicio es cdmo responde el
cuerpo en el tiempo al estrés provocado por episodios repetidos de ejercicio, respuesta

conocida como adaptacidn crdnica o efectos del entrenamiento, es decir, respuestas del

cuerpo al realizar ejercicio regularmente en un periodo de semanas [Kenney y cols.,

2014].

'RESPUESTAS AGUDAS

Durante el reposo, los musculos esqueléticos tienen unas necesidades
metabdlicas relativamente bajas. Durante el ejercicio, los musculos hacen un trabajo, y
sus requerimientos metabdlicos aumentan. Para suplir estas necesidades metabdlicas
se producen importantes ajustes de los sistemas cardiovascular, respiratorio vy

endocrino. Todo el organismo responde al esfuerzo del ejercicio.

Las modificaciones especificas en algunos de los componentes del cuerpo ante

ejercicios agudos aerébicos son [McArdle y cols., 2015]:

e en el corazdn encontramos que los latidos cardiacos se vuelven mas
rapidos y potentes para bombear mas sangre a los musculos. El
incremento de la frecuencia cardiaca (FC) y del volumen sistdlico
consiguen que el gasto cardiaco aumente de forma proporcional a la
demanda metabdlica.

e en el sistema circulatorio los vasos sanguineos gdstricos y subcutaneos

experimentan una vasoconstriccién para compensar el aumento del flujo
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sanguineo a los musculos. La presién arterial sistélica (PAs) aumenta,
pero la presion diastdlica (PAd) se mantiene estable e incluso puede
disminuir a causa de la reduccién de la resistencia periférica que sigue a
la vasodilatacion del lecho muscular esquelético. Como consecuencia, la
presion arterial (PA) media sélo aumenta ligeramente.

en las articulaciones el ejercicio regular mantiene la movilidad de las
articulaciones y las hace resistentes a las lesiones al aumentar la fuerza
de los musculos y tendones circundantes.

en los pulmones el ritmo y la profundidad de la respiracion aumentan,
proporcionando oxigeno a los pulmones y la sangre, y eliminando el
dioxido de carbono producido durante el ejercicio. Durante el ejercicio
ligero o moderado, la ventilacidon pulmonar se incrementa en proporcién
directa al trabajo efectuado. A medida que el ejercicio se hace mas
intenso, el incremento adicional de la ventilacion se hace
desproporcionadamente grande. Cuando las cargas de trabajo se situan
por debajo del umbral anaerdbico, la presion de oxigeno (PO3) vy la
presion de didxido de carbono (PCO;) de la sangre arterial no cambian
significativamente. En la sangre venosa, no obstante, se produce una
reduccién de la PO, y una elevacion de la PCO; por aumento de la
extraccidon de oxigeno y mayor produccion de didxido de carbono (CO;)
a nivel muscular.

en los musculos la actividad quimica dentro de las células musculares
aumenta, y su tasa de consumo de oxigeno y glucosa aumenta. De este
modo, los requerimientos de oxigeno de los musculos que participan en
el ejercicio se suplen con un incremento del gasto cardiaco, un aumento
del flujo sanguineo a causa de la vasodilatacion de las arteriolas y una

mayor extraccién de oxigeno de la sangre circulante.

a_nivel ocular la realizaciéon de ejercicio no modifica ni la AV, ni la

amplitud de acomodacion ni la profundidad de foco; ni tampoco provoca
cambios en la conjuntiva. En deportes aerdbicos si mejora la sensibilidad
al contraste [Woods y cols., 1995] y aumenta la profundidad del dngulo

de la camara anterior [Jensen y cols., 1995, Haargaard y cols., 2001]. El



diametro pupilar en algunos estudios aumenta y en otros no varia con el
ejercicio. La PIO aumenta en esfuerzos isométricos [Veray cols., 2019] y
disminuye en esfuerzos dinamicos [Price y cols., 2003]. Con el ejercicio
se produce una reduccidon de la amplitud de los potenciales evocados
visuales. A nivel de la retina y coroides, que se amplia mas adelante en
“Efectos del ejercicio fisico sobre retina y coroides”, el flujo coroideo
aumenta con la préctica de ejercicios isométricos y la perfusidn ocular y
el flujo sanguineo aumentan con el ejercicio dinamico [Sillero Quintana,

2007].

En general, durante un esfuerzo de ejercicio agudo estan presentes las siguientes

fases:

e Fase de entrada: es el paso del estado de reposo al de actividad. Se dice

gue es heterocrdnica, porque no todas las funciones mecdnicas
comienzan sus cambios simultdneamente (Ej. PA, volumen minuto,
transporte de oxigeno, etc.). En esta fase predominan los procesos
anaerobios, porque no hay correspondencia entre la oferta y la demanda
de oxigeno (ajuste circulatorio inadecuado).

e Fase de estabilizacidn: es predominantemente aerdbica y si se sobrepasa

se produce la fase de fatiga.

e Fase de fatiga: se produce al sobrepasar la capacidad aerdbica, por

agotamiento de las reservas y acumulacion del acido lactico.

e Fase de recuperacion: es la que tiene comienzo una vez terminado el

ejercicio fisico. En esta fase hay una disminucién paulatina de la captacion
de oxigeno, con un componente rapido que representa el gasto de
energia necesaria para resintetizar el ATP y la fosfocreatina gastados y
saturar la mioglobina muscular. Luego hay un componente lento
relacionado principalmente con la resintesis de glucégeno consumido,
eliminar el aumento de la temperatura residual y las catecolaminas

remanentes. Este periodo coincide con el aumento del nivel de insulina 'y
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de glucagdn en sangre, por lo que la captacién de glucosa por el musculo

es de 3 0 4 veces la de reposo.

_ADAPTACIONES CRONICAS

Como indicdbamos previamente, la exposicion prolongada y repetida del
ejercicio puede causar cambios estructurales y funcionales en el organismo [Kenney y
cols., 2014]. Cuanto mayor sea la necesidad de oxigeno en la actividad fisica, mayores
seran las bondades cardiorrespiratorias, encontrdndonos con una reduccién de la FC,
tanto de reposo como de trabajo, en un periodo de entrenamiento de semanas o de
varios meses. Ademas, tenemos que anadir variaciones como el aumento del volumen
sistdlico o volumen que el corazéon bombea con cada latido, haciendo que con menor FC

se obtenga un mismo gasto cardiaco.

Otra adaptacién es el aumento de la eficiencia metabdlica debido al aumento del

numero de mitocondrias en las células musculares.

Para poder representar la aptitud aerdbica se utiliza el volumen maximo de
oxigeno (VO2max) que una persona puede utilizar durante el ejercicio. Este conseguimos
mejorarlo a través de la actividad aerdbica habitual. Ademas, con el entrenamiento
regular conseguimos aumentar los niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL) que
eliminan colesterol de los tejidos para proteger al sistema cardiovascular de

ateroesclerosis.

METODOS DE VALORACION DE LA ACTIVIDAD FiSICA

Hay diferentes formas de cuantificar el ejercicio, de manera subjetiva mediante
cuestionarios, diarios de actividad y entrevistas, o de manera objetiva, con diferentes
dispositivos consiguiendo cuantificar valores que sefialan cémo varian estos del reposo

a la actividad fisica [Ainsworth y cols., 2015].
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'METODOS PATRON

Son los que tienen mayor validez, pero a la vez son los menos précticos por su
coste o complejidad. Aunque también son objetivos, en general estos métodos se
utilizan a pequefia escala y se denominan “gold standard” porque sirven para validar
por comparacion otros métodos mas practicos y menos precisos. Dentro de este grupo

encontramos:

e Observacién directa: un observador entrenado analiza y categoriza la

informacidn mientras el sujeto realiza el ejercicio. Es una tarea que consume
mucho tiempo, sin olvidar que las personas pueden cambiar su
comportamiento natural al sentirse observadas.

e Agua doblemente marcada: se suministra agua doblemente marcada

(’H2'80) usando trazadores isGtopos estables. Al cabo de un tiempo se
determinan la tasa de eliminacidn de los isétopos deuterio (?H) y la tasa de
eliminacién del 8oxigeno del agua corporal del organismo. La diferencia de
eliminacion de los dos isotopos se relaciona con la velocidad de produccién
de CO; la cual se usa para calcular el gasto energético total [Schoeller, 1999].

e Calorimetria directa: la persona realiza ejercicio en el interior de una cdmara

herméticamente sellada por cuyas paredes pasa una tuberia con agua.
Partiendo del principio de que el 60% de la energia consumida por el cuerpo
se convierte en calor, la temperatura del agua se eleva por el calor generado
durante el ejercicio. Este cambio de calor mide el ritmo metabdlico de la

persona en ejercicio.

'METODOS OBJETIVOS

En estos métodos se recogen datos que directa o indirectamente permiten
cuantificar parametros fisioldgicos o componentes de la actividad fisica sin necesidad de

procesos cognitivos o perceptivos del sujeto [Kenney y cols., 2014].

e Calorimetria indirecta: mide el calor producido, no directamente, sino en

forma indirecta a partir de la medicién del intercambio gaseoso del oxigeno
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y el CO,. El método de la calorimetria indirecta asume que el metabolismo
energético del organismo depende en ultima instancia del uso del oxigeno, y
gue la produccién de CO; es el resultado final de la degradacién oxidativa de
los sustratos energéticos. Por lo tanto, si se mide el oxigeno utilizado se
puede obtener una evaluacién indirecta de la produccién energética. Permite
calcular el consumo maximo de oxigeno (VO2max) 0 capacidad aerdbica, que
es el limite maximo de la habilidad de una persona para generar energia a
través de las vias oxidativas. Por lo que el VO2max mide cudn apto se encuentra
el sistema cardiovascular para realizar ejercicio.

Poddmetro: registra el movimiento en una sola direccién y, mediante un
calculo indirecto, mide el nimero de pasos del individuo.

Acelerémetro: mide el movimiento en hasta tres dimensiones, utilizando un
dispositivo piezoeléctrico y microprocesadores que miden la aceleracion del
cuerpo. Dada la existencia de una relacion lineal entre la integral de la
aceleraciéon corporal y el consumo de oxigeno, se puede calcular el gasto
energético asociado al movimiento [Garatachea y cols., 2010]. Por el interés
en este estudio, explicamos mas adelante con detalle el dispositivo que
hemos utilizado, el Polar V800.

Monitores de frecuencia: en el laboratorio se usa el electrocardiograma

(ECG); de modo portatil se usan los pulsémetros que contienen electrodos y
tienen el mismo fundamento que el ECG. La FC muestra una respuesta similar
al VOzmax, de modo que puede utilizarse para medir la intensidad de la
actividad fisica. Mas adelante se detalla la prueba del escaldn de Harvard que

utiliza los valores de FC para valorar la aptitud fisica.

También de forma objetiva se puede utilizar el esfigmomandmetro para la toma

de la PA. Ademas, extrayendo muestras de sangre, de fibra muscular, o el registro de la

temperatura de la piel y del nicleo corporal también nos pueden ayudar a identificar el

sistema combustible y otros datos pertinentes para la valoracion de la actividad fisica.
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'METODOS SUBJETIVOS

Recogen los datos aportados por el sujeto tras algun nivel de procesamiento
cognitivo o perceptivo. Por ejemplo, autoinforme, cuestionarios, entrevistas o
encuestas. Son menos costosos y mas faciles de aplicar que los métodos objetivos, pero
tienen limitaciones en su validez porque depende de las personas el cumplimiento de

las anotaciones diarias y la precision.

Como parte de los esfuerzos de varias organizaciones e investigadores por crear
herramientas para medir el nivel de actividad fisica de forma subjetiva, se elaboré el
cuestionario Valoracién de la actividad fisica (International Physical Activity
Questionnaire, IPAQ) [Craigy cols., 2003]. Consiste en una serie de preguntas elaboradas
para tener conocimiento de la actividad fisica y la inactividad del sujeto evaluado a lo
largo de una semana. Estas cuestiones se transforman en una puntuacién final para
saber la capacidad de una persona en cargas de trabajo, para ello se utiliza las unidades
metabdlicas equivalentes, o MET. Una unidad MET es la cantidad de energia (oxigeno)
gastada por kilogramo de peso corporal en un minuto cuando una persona esta en
reposo. En reposo se consumen unos 3,5 ml de oxigeno por kilogramo de peso por
minuto, entonces se dice que el sujeto esta realizando una carga de trabajo de un MET,
lo que equivale aproximadamente a 1 kcal por Kg y por hora. La intensidad de un
ejercicio se expresa como un multiplo de este valor MET. Una persona que realiza un
ejercicio de 2 METs significa que esta gastando el doble de calorias que las necesarias

en reposo.

EFECTOS DEL EJERCICIO FiSICO SOBRE RETINA Y
COROIDES

Hace tiempo que se conocen las bondades que el ejercicio adecuado puede tener
para el sistema cardiovascular. En trabajos previos se ha observado el efecto beneficioso
del entrenamiento sobre otros valores oculares como la P10; se ha visto una reduccion
transitoria de la PIO relacionada con el ejercicio dindmico para la gran mayoria de los

sujetos. El ejercicio puede ser, por tanto, beneficioso a nivel ocular ya que puede reducir
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el riesgo de padecer determinadas enfermedades y ademads, deberemos tener en cuenta
gue el ejercicio puede ayudar a controlar la hipertension arterial o los valores de
glucemia y los niveles de lipidos en sangre y prevenir enfermedades oculares
relacionadas con un mal control de estos [Gale y cols., 2009, Castro y cols., 2015]. El
ejercicio o los ambientes enriquecidos en modelos animales también se han demostrado
beneficiosos en la Retinosis Pigmentaria [Barone y cols., 2014]. Por lo tanto, se necesita
mas investigacion para determinar si el ejercicio también tiene una influencia en otras
partes del globo ocular o puede tener otros beneficios, ya que es bien sabido que los
efectos fisioldgicos que se producen a largo plazo en las personas que hacen actividad
fisica son cambiantes. Ademads, podemos discutir el cambio que se produce en el gasto
de energia: el ejercicio aumenta la tasa metabdlica en reposo y la termogénesis, y
también puede modificar la composicion corporal favorablemente mediante Ia
disminucién de la masa grasa y el aumento de la masa muscular. También puede reducir
la PA en reposo y aumentar la capacidad de transportar sangre por las arterias
coronarias, y provoca cambios beneficiosos que ayudan a dirigir la distribucion
adecuada de la sangre en el cuerpo. El ejercicio tiene efectos beneficiosos sobre la
capacidad del cuerpo para formar y descomponer coagulos sanguineos y produce
cambios favorables en el perfil de lipidos plasmaticos, ademas mejora el manejo de la
glucosa en sangre y también se asocia con cambios inmunoldgicos y neuroldgicos

beneficiosos [Castro y cols., 2015].

Recientemente, se ha empezado a estudiar los efectos del ejercicio sobre la
retina y la coroides, las conclusiones siguen siendo controvertidas [Kinoshita y cols.,
2016]. Algunos estudios enfatizan que estos efectos podrian ejercer un mecanismo
neuroprotector frente a determinadas enfermedades [Li y cols., 2019, Szalai y cols.,
2020]; sin embargo, otros proponen que habria que concretar el tipo de ejercicio
realizado, ya que en algunos casos, bajo condiciones de ejercicio fisico de alta
intensidad, puede verse afectada la estructura y vascularizaciéon de la retina y de la
coroides [Mauget-Faysse y cols., 2021]. Por otra parte, también es controvertido el
efecto de ejercicios donde se realiza la maniobra de Valsalva y afectan el intercambio de
gases; en algunos trabajos no muestran cambios a nivel coroideo [Li y cols., 2016]

mientras que en otros casos si que los refieren [Cicek y cols., 2017] e incluso puede verse

76



comprometida la estructura retiniana provocando una retinopatia por Valsalva [Xie y

cols., 2014].

En cuanto a la modificacién de los valores retinianos y coroideos secundarios a
la realizaciéon de ejercicio, Sayin y cols., utilizando el Cirrus HD-OCT 4000 y en una
poblacidn con una media de edad de 27 afios, encontraron un valor basal de espesor
coroideo de 344 um con un aumento a 370 um a los 5 minutos después de realizar un
ejercicio moderado y un descenso a 345 um a los 15 minutos de haber acabado el
ejercicio. Sin embargo, no se encontraron diferencias significativas para el espesor

retiniano [Sayin y cols., 2015].

Sin embargo, Alwassia y cols., con Optovue iVue OCT y en una poblacién con
edad media de 60,6 afios, encontraron un espesor coroideo medio antes del ejercicio
de 217,5 um; 3 minutos después de la realizacion de ejercicio los espesores coroideos
no presentaban practicamente cambio, con un valor medio de 217,1 um. Concluyeron
gue la realizacién de ejercicio no modificaba los valores de espesor de la coroides

[Alwassia y cols., 2013].

Hong y cols., utilizando el Spectralis OCT en su modo EDI y en una poblacién con
edad media de 25,44 afios, encontraron un espesor medio coroideo antes del ejercicio
de 346,8 um; justo después del ejercicio el valor medio era de 341,63 um; a los 10 min
de terminar el ejercicio descendia a 335,54 um y a los 30 minutos de terminar el ejercicio
el valor era de 342,61 um. Estas diferencias no alcanzaron significacién estadistica [Hong

y cols., 2014].

Y, por ultimo, Kinoshita y cols., también utilizando el Spectralis OCT y una edad
media de 37,3 afios, presentaron unos valores basales del espesor coroideo central de
313,3 um, que se modificaban minimamente después del ejercicio a 312,9 umy alos 10
minutos después del ejercicio a 310,8 um. Tampoco en este caso encontraron

significacidn estadistica en estas variaciones [Kinoshita y cols., 2016].

En resumen, algunos autores demuestran que el ejercicio fisico aumenta el
espesor coroideo [Sayin y cols., 2015] y otros no han evidenciado variaciones después

de su realizacion [Alwassia y cols., 2013, Hong y cols., 2014, Kinoshita y cols., 2016].
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HIPOTESIS Y OBJETIVOS






JUSTIFICACION

Por todo lo expuesto, queda patente que existe escasa evidencia sobre las
variaciones anatdmicas a nivel ocular (de los espesores retino-coroideos y de la
microvascularizacion retiniana y coroidea) y funcionales (sensibilidad retiniana) tras la
realizacion de ejercicio fisico en adultos jévenes sanos y su relacidn en dependencia del
error refractivo u otras caracteristicas individuales. Es necesario, por tanto, un mayor
conocimiento de los cambios que el ejercicio fisico aerébico genera a nivel ocular
secundarios a la vasodilatacion, con los diferentes instrumentos existentes para la
valoracién anatémica y funcional en la practica clinica habitual, comparando el estado
basal con el pico maximo de vasodilataciéon generado por el ejercicio y la vuelta al

reposo.

Asimismo, el conocimiento de los valores retino-coroideos y de sus variaciones
tras modificaciones del flujo vascular en adultos jévenes sanos, como en el caso de antes
y después de la realizacién de ejercicio aerébico, puede ser Util para identificar cambios
previos relacionados con patologias oculares que cursen con vasodilatacion de inicio,
detectar cambios prodrémicos e incluso orientar hacia el tipo de ejercicio a realizar

segun las caracteristicas del sujeto.

Por otro lado, la valoracién de la sensibilidad retiniana mediante microperimetria
es una técnica de reciente introduccién en la practica clinica habitual, existiendo pocos
datos sobre los cambios de funcién relacionados con vasodilatacién ocular, por lo que
el estudio estructural mediante OCT y funcional con la microperimetria puede ayudar a
entender las modificaciones del binomio anatomia-funcién en el ojo antes y tras el

ejercicio fisico aerébico.
HIPOTESIS

La hipdtesis planteada en el siguiente trabajo es que, en adultos jévenes sanos,
la practica de ejercicio fisico aerdbico provoca variaciones anatdmicas en los espesores
y la microvascularizacion retiniana y coroidea, junto con variaciones en la funcién y

sensibilidad retiniana.
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OBJETIVO GENERAL

Estudiar las modificaciones que se producen a nivel ocular, en adultos jévenes

sanos secundarias a la realizacién de ejercicio fisico aerdbico, tanto a nivel morfoldgico,

analizando los espesores y los cambios microvasculares retinianos y coroideos mediante

tomografia de coherencia dptica y angiografia con tomografia de coherencia dptica,

como a nivel funcional, valorando los cambios en la sensibilidad retiniana mediante

microperimetria.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

Analizar las diferencias entre los cuadrantes definidos en la rejilla ETDRS (nasal vs
temporal, superior vs inferior) en los anillos parafoveal y perifoveal, en el espesor y
volumen coroideo, determinados mediante SD-OCT y SS-OCT. en adultos jévenes

sanos,

Analizar las diferencias entre de vascularizacion en los cuadrantes horizontales y
verticales (nasal vs temporal, superior vs inferior) a nivel del PCS, PCP y CC mediante

OCTA obtenida con DRI-Triton SS-OCT en adultos jévenes sanos.

Evaluar los cambios en los espesores y volumenes coroideos, medidos tanto SD-OCT
como SS-OCT, en adultos jovenes sanos secundarios al ejercicio fisico aerdbico, de
las distintas areas maculares definidas por el ETDRS, desde un estado basal, y a los 3

minutos y los 10 minutos tras haber realizado un ejercicio aerdbico.

Analizar si la edad, sexo, longitud axial ocular, estado refractivo y/o niveles de
actividad fisica de adultos jévenes sanos son variables explicativas de los cambios en
los espesores y voliumenes coroideos tras 3 y 10 minutos de la realizacion de ejercicio

fisico aerdbico.

Evaluar los cambios en el espesor retiniano total, CFNR, y protocolos de medicidn de
la CCG e IPLy complejo de células ganglionares, determinados mediante SS-OCT, en

adultos jévenes sanos secundarios al ejercicio fisico aerdbico, en las distintas areas
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maculares definidas por el ETDRS, desde el estado de reposo, y a los 3 minutos y los

10 minutos tras la realizacidn de ejercicio.

Evaluar los cambios en los flujos vasculares a nivel del PCS, PCPy CCy en el drea ZAF
tanto del PCS como del PCP, determinados mediante OCTA con DRI-Triton SS-OCT,
en adultos jévenes sanos secundarios al ejercicio fisico aerdbico, desde el estado de

reposo, y a los 3 minutos y los 10 minutos tras haber realizado el ejercicio.

Estudiar si existen cambios en los distintos parametros de la sensibilidad retiniana
proporcionadas por la MP MAIA, secundarios al ejercicio fisico aerébico, en adultos
jovenes sanos desde el estado de reposo, y a los 15 minutos y 30 minutos tras haber

realizado ejercicio fisico.

Estimar la correlacién del indice de aptitud cardiovascular con determinadas
caracteristicas de adultos jovenes sanos sometidos a ejercicio fisico aerdbico, como

PA, FC, IMCYy hallazgos en la OCT, OCTAy MP.
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DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio prospectivo, transversal, unicéntrico, realizado en sujetos
jévenes sin patologia sistémica ni oftalmoldgica, de edades comprendidas entre 18 y 40
anos, valorando las variaciones tanto estructurales (espesor retiniano y coroideo con la
OCT, plexos capilares retinianos y CC con la OCTA), como los cambios funcionales

(sensibilidad retiniana con la MP MAIA), antes y tras la realizacién de ejercicio fisico.

El estudio lo hemos dividido en dos partes; una primera centrada Unicamente en
las modificaciones a nivel del espesor coroideo provocadas por la realizacion de ejercicio
fisico con el SD-OCT, y una segunda parte en la que estudiamos, no sélo las
modificaciones en el espesor coroideo, sino también los cambios en la OCTA utilizando
el SS-OCT y modificaciones funcionales mediante el MP MAIA. La imposibilidad de
realizar todas las pruebas en los tiempos establecidos por la coincidencia de los tiempos

de exploracidon ha motivado la realizacion de estos dos estudios por separado.

Estudio 1: Estudio de los cambios estructurales (modificacion del espesor

coroideo con SD-OCT) tras la realizacidn de ejercicio fisico aerdbico:

Se realizaron mediciones basales de LA (biometria), estado refractivo

(autorrefractometro) y espesor coroideo mediante SD-OCT.

e Se realizé cuestionario internacional de actividad fisica en su version corta.

e Se le pidid al sujeto que realizase ejercicio fisico aerdbico durante 10 minutos
subiendo y bajando escaleras a un ritmo constante supervisado.

e Tras el ejercicio se repitieron las medidas de SD-OCT a los 3 y 10 minutos tras la

realizacion de ejercicio.

Estudio 2: Estudio de las variaciones anatomicas (espesor retiniano, coroideo y
vascularizacion capilar de la retina y CC) y funcionales (sensibilidad retiniana) tras la

realizacidon de ejercicio fisico aerdbico:

e Se realizaron mediciones basales de LA (biometria), estado refractivo
(autorrefractémetro), espesor retiniano y coroideo mediante SS-OCT, valoracién

microvascular con OCTA y sensibilidad retiniana (MP).
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e Se realizd cuestionario internacional de actividad fisica en su version corta.

e Se le pidid al sujeto que realizase ejercicio fisico aerébico durante 10 minutos
subiendo y bajando un Unico escalén a un ritmo constante Allegro (120 pasos por
minuto) determinado mediante metrénomo Metronome Beats. Ademas, se
monitorizé la frecuencia cardiaca (FC) con el pulsémetro Polar V800 para que no
superase la maxima FC establecida (FCmax =220 — edad) y se extrajeron valores para
cuantificar de manera objetiva la capacidad fisica de cada sujeto.

e Se repitieron las medidas de SS-OCT y OCTA a los 3 y 10 minutos tras la realizacién

de ejercicio y la MP a los 15 y 30 minutos tras la realizacién del ejercicio.

SUJETOS A ESTUDIO

Los sujetos sanos se reclutaron entre el personal sanitario del Hospital Clinico
Universitario “Lozano Blesa” de Zaragoza, familiares o amigos, que aceptaron
voluntariamente participar en el estudio. Los sujetos elegidos para someterse a las
pruebas fueron adultos jovenes de edades comprendidas entre los 18 y 40 afios, sin
patologia sistémica ni oftalmoldgica conocida, que realizaran ejercicio fisico a diario y
quisieran participar voluntariamente en el estudio. El estudio se llevd a cabo durante los

afnos 2018, 2019 y 2020.
Todos ellos cumplian los siguientes criterios de inclusidn:

- AV mejor corregida (AVMC) igual o superior a 20/25 en la escala de Snellen.

- Defecto de refraccion inferior a 6,50 dioptrias (D) esféricas y a 3D de cilindro.

- No existencia de patologia retiniana ni de nervio éptico valorada mediante
oftalmoscopia indirecta bajo midriasis farmacolégica y mediante SD-OCT.

- Voluntad de participar en el estudio reflejada mediante la firma del
consentimiento informado (Anexo 1).

- Obtencidn de OCT con criterios calidad superior a la determinada para cada
aparato.

- Fijacidn foveal en la MP una vez comprobada de modo manual.

Los criterios de exclusion fueron los siguientes:
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- Historia de ambliopia, estrabismo o cualquier otra patologia ocular que
pudiera modificar los resultados, incluyendo cirugias oculares previas.

- Historia de enfermedades sistémicas cardiovasculares o metabdlicas.

- Presidon intraocular superior a 21 mm Hg medida por tonometria de
aplanacion de Goldmann o cualquier hallazgo exploratorio sugerente de
padecer glaucoma incluyendo una excavacion papilar superior a 5/10.

- Imposibilidad de realizar ejercicio aerdbico por cualquier otra circunstancia

(problemas osteomusculares...).

ASPECTOS ETICOS

Se les hizo entrega a todos los sujetos de un consentimiento informado en el que

se explicaba en qué consistian las medidas y que posteriormente firmaron (Anexo I).

Se informdé adecuadamente al participante de los datos que se iban a recoger,
los fines para los que se iban a utilizar los datos, las personas que iban a tener acceso a
ellos, las medidas de seguridad que se iban a adoptar y los derechos de acceso,
modificacién, oposicion, cancelacion, portabilidad y limitaciéon. La informacién se
codifico, de forma que no se incluyeron datos identificativos del participante en la base
de datos del estudio y que nadie salvo el investigador pudiera acceder a la identidad del
participante. No se utilizaron cédigos que incluyeran las iniciales ni el nUmero de historia

clinica ni ninguin otro dato identificativo.

Este estudio se llevd a cabo de acuerdo con los principios de la Declaracion de
Helsinkiy se cumplié con lo establecido en el reglamento general de proteccion de datos
y con las recomendaciones internacionales y la legislacién espafiola vigente (Ley de
Investigacion Biomédica 14/2007 y Ley Organica de Proteccion de Datos Personales y
garantia de los derechos digitales 3/2018). Este estudio fue aprobado por el Comité de
ética de investigacion clinica de Aragdn (CEICA) con el nimero de proyecto P119/352

(Anexo ).
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PROTOCOLO EXPERIMENTAL

‘HISTORIA CLiNICA

Todos los sujetos fueron sometidos a preguntas sobre su estado de salud general
y ocular, si estaban bajo algln tratamiento farmacolégico y si habian tenido patologias
oculares previas o antecedentes personales y familiares de enfermedades oculares
relevantes. Posteriormente fueron sometidos a una valoracion optométrica y
oftalmoldgica completa que incluyé AVMC, valoracién de la motilidad ocular intrinseca
y extrinseca, biomicroscopia de polo anterior y polo posterior mediante lampara de
hendidura y examen de fondo de ojo mediante oftalmoscopia indirecta. Se sometieron
a biometria para determinar la LA y autorrefractdmetro para valorar su estado refractivo
y prescribir la mejor correccién para la toma de AV. Posteriormente se realizo el estudio
retiniano y coroideo y, en el caso del segundo estudio, se incluyeron la OCTAy la MP en

el protocolo exploratorio.

‘DATOS EPIDEMIOLOGICOS, ANTROPOMETRICOS Y
‘CARDIOVASCULARES

Se registraron los siguientes datos del sujeto estudiado: sexo, fecha de
nacimiento, peso (bascula seca), altura (tallimetro), presidny pulso arterial (tensiédmetro
digital M2 Omron®, Omron Healthcare, Hoofddorp, Holanda) de cada participante y en
el caso del segundo estudio se incluyé acelerémetro (Polar V800®, Polar Electro,
Kempele, Finlandia) (Figura 28) con el que clasificamos de manera objetiva a nuestros

sujetos dependiendo de su capacidad fisica.

Con el Polar V800 completamos los resultados del cuestionario internacional de
actividad fisica utilizado en el primer estudio y asi pudimos clasificar mejor a los
diferentes sujetos por su actividad fisica cotidiana y, dada la posible repercusién en los
datos obtenidos, lo incluimos en el segundo estudio. La mufieca en la que se colocod el

dispositivo se dejé a eleccidn del sujeto.
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Figura 28. Imagen del Polar V800® Polar Electro, Kempele, Finlandia.

MEDIDAS BIOMETRICAS

Se tomaron cinco medidas de la LA ocular mediante el biémetro de no contacto
(Aladdin®, Topcon Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.), y se realizé la media de
las 5 medidas (Figura 29).
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Figura 29. Biometria Aladdin; Topcon, Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.

AUTORREFRACCION

Se tomaron tres medidas de cada ojo con el autorrefractémetro (KR-7000P®,
Topcon Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.) y se calculd la media y el equivalente

esférico (Figura 30).
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Figura 30. Medida del autorrefractometro KR-7000P Topcon Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.
Proporciona el equivalente el valor de la esfera, cilindro, equivalente esférico (valor medio de 3 medidas) y los
valores queratométricos de ambos ojos.

TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

Entre los OCTs disponibles comercialmente, utilizamos un SD-OCT, el Spectralis
OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania) y un SS-OCT, el DRI-Triton SS-OCT
(Topcon Medical Systems Inc., Oakland, NJ, EE. UU.).

Protocolo SD-OCT

Para la valoracién de los sujetos en SD-OCT se utilizo el Spectralis OCT (software

versidn 5.6b) identificando los limites de la coroides mediante el protocolo EDI.

La adquisicion de los cortes tomograficos de la coroides se realizé con el

protocolo fast macular con EDI y 25 cortes (frames).
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Ajustamos el sistema de enfoque a la ametropia de cada sujeto para obtener una

imagen de calidad mayor.

Durante la adquisicién de las imagenes se utilizé el sistema Eye-Tracking® para
minimizar los posibles movimientos oculares durante las exploraciones y garantizar una

mejor calidad de imagen.

Se estudiaron ambos ojos de cada sujeto, empezando siempre por el ojo
derecho, seguido inmediatamente por la exploracion del ojo izquierdo. Las medidas
fueron tomadas por el mismo observador, realizando un estudio de variaciones
coroideas, determinandose las diferencias de espesores con una medida basal antes de
haber realizado ejercicio fisico, 3 minutos después de haberlo hecho y a los 10 minutos

de su finalizacién y con correspondencia a las areas de la rejilla del ETDRS.

Los escaneres que se valoraron fueron aquellos en los que la calidad de la imagen
adquirida fue buena, considerando aquellos con una calidad superior a 25 dB de la escala

de calidad del OCT graduada de 0 a 40 dB.

En cada corte que realizamos con OCT a nivel macular distinguimos el espesor
retiniano, delimitado desde la MLI, como limite interno, hasta la MB como limite

externo.

Posteriormente, y de manera manual, se segmentaron cada uno de los 25 cortes
para determinar el espesor coroideo (Figura 31). Para ello, en la imagen tomografica
realizada desplazamos la linea que se encuentra en la MB hasta el limite donde limitan
los grandes vasos de la coroides con la esclera (limite coroido-escleral) y la linea situada

en la MLI hasta MB.

Figura 31. Imdgenes tomogrdficas de Spectralis OCT.
A la izquierda imagen de la retina delimitada por la MLl y la MB. A la derecha cambio de las referencias para
delimitar la coroides desplazando manualmente las lineas de la MLI y MB. ILM: membrana limitante interna; BM:
membrana de Bruch; CSl: interfase coroido-escleral.
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Una vez realizada la modificacion manual de las lineas de referencia, se identific
el mapa coroideo mediante la divisién del area macular que realiza siguiendo el ETDRS
[Klein y cols., 1986], en la que la retina central queda dividida en tres circulos, uno
central de 1 mm de didmetro, y dos anillos, el interno y el externo, con diametros de 3
y 6 mm respectivamente, y estos, a su vez, subdivididos en zona temporal, nasal,
superior e inferior. En cada una de las dreas aparece el espesor en um y el volumen del

area en mm?3 (Figura 32).

Average Thickness [pm]

Vol [mn] Marker
6.63 243 pm
Center
243 ym
Central Min
214 pm

Central Max

293 ym

Figura 32. Ejemplo de mapa de espesores y volimenes maculares con la rejilla definida por el ETDRS (Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study), proporcionada por el Spectralis OCT.
Vemos los valores de espesor macular en cada una de las dreas en um y debajo, en color rojo, los volimenes de
cada una de las dreas en mm>. A la derecha vemos el espesor retiniano central, el valor minimo y el mdximo.

Protocolo SS-OCT

Se realizaron medidas también con DRI-Triton SS-OCT que proporciona una

segmentacion automatica de las capas retinianas y de la coroides.

Se selecciond el protocolo 3D: 3D Macula H con el software IMAGEnet 6 version
1.22.1.14101®2014 (Topcon Corporation) que realiza medidas en una rejilla de 100
celdas localizadas en la macula; cada célula de 600x600 um. Durante la adquisicidn de
las imdagenes se utilizd el sistema SMARTTrack™ que es una herramienta para

compensar los presentes movimientos involuntarios del ojo (microsacadicos).

La luz invisible de longitud de onda sirvié de ayuda al paciente a concentrarse en

el punto de fijacion durante la medicién, reduciendo el movimiento involuntario del ojo.
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Se estudiaron ambos ojos de cada sujeto. Las medidas fueron tomadas por el
mismo observador. Se estudiaron las variaciones retinianas y coroideas,
determinandose los espesores a nivel basal, antes de haber realizado ejercicio fisico, y

a los 3 y 10 minutos de su finalizacion.

El experimentador comprobd la exactitud de la segmentacién automatica de las
capas, reposicionando la rejilla en la imagen de referencia si era necesario de manera
que la févea fuera siempre el punto central. Se consideraron los protocolos comentados
en el apartado DRI-TRITON SS-OCT: el espesor de retina total (desde la MLI hasta el
limite entre el EPR y la unién con los segmentos externos); el GCL+ (desde el limite de la
CFNR hasta el limite con la CNI) y el protocolo GCL++ (desde la MLI hasta el limite interno

de la CNI) asi como la CFNR individualmente.

Las medidas se consideraron de buena calidad cuando el valor indicativo de

calidad era superior a 60 en una escala hasta 100.

Con el programa IMAGEnet 6 se exportaron los valores del ETDRS de las

diferentes capas en formato hoja de calculo.

ANGIOGRAFIA POR TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

Las medidas se realizaron al mismo tiempo que las de DRI-Triton SS-OCT. En
ambos ojos se realizaron OCTAs en el momento basal previo a la realizacion del ejercicio

y a los 3 minutos y 10 minutos de su finalizacién.

Para una correcta valoracion de los flujos se estudiaron en la OCTA de 3x3 mm
(Figura 33). ElI DRI-Triton SS-OCT proporciona una medida automatizada del flujo
mostrandose el flujo del PCS. Para la valoracion del flujo en el PCP y en la CC se
modificaron los valores de adquisicion en el recuadro del PCS (Figura 33, cuadrante
superior izquierdo), apareciendo automaticamente los valores del flujo en la imagen de
proyeccion vascular (Figura 33, hilera inferior, imagen central, en colores segun la
densidad de flujo). El flujo a nivel del PCS lo valora el aparato por el flujo vascular

limitado por dos lineas de demarcacion (Figura 33, corte tomografico, hilera inferior
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izquierda) situado en el caso del PCS desde 2,6 um por debajo de MLI a 15,6 por debajo

de la CPI/CNI (Figura 34, zona que aparece en naranja en el corte tomografico).
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Figura 33. Imagen de OCTA obtenida con el DRI-Triton SS-OCT de 3x3 mm.
En la imagen observamos en la hilera superior el plexo capilar superficial, el profundo, corte a nivel del epitelio
pigmentario de la retina y la coriocapilar. En la hilera inferior vemos un corte tomogrdfico que pasa a nivel foveal,
mostrando la zona de flujo valorada en el PCS en color naranja, la densidad vascular en el plexo capilar superficial
y una retinografia del fondo de ojo con el drea valorada por la OCTA recuadrada.

Figura 34. Perfil tomogrdfico de OCT donde se observa en naranja el drea analizada para proporcionar datos de
densidad vascular del plexo capilar superficial.

Ademads, se realizé una cuantificacion manual de la ZAF, utilizando la

herramienta de medida de drea del software proporcionado por el aparato (Figura 35).
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Figura 35. Area de la zona avascular foveal delimitada por el plexo capilr superficial calculados manualmente
El drea queda expresada en um?.

Para la valoracion del PCP se modificaron los valores del recuadro superior
izquierdo de manera que las lineas del corte tomografico quedaran situadas desde 15,6
um por debajo de la CPI/CNI a 70,2 um por debajo de la CPI/CNI (Figura 36 y Figura 37,

zona sombreada en naranja y en verde en el corte tomografico respectivamente).
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Figura 36. Imagen de OCTA obtenida con el DRI-Triton SS-OCT de 3x3 mm.
En la imagen observamos en la hilera superior el plexo capilar profundo en el cuadrante superior izquierdo una
vez modificadas las lineas de referencia. En la hilera inferior vemos un corte tomogrdfico que pasa a nivel foveal
con la zona de valoracion de flujo en naranja, la densidad vascular en el plexo capilar profundo y una retinografia
del fondo de ojo con la zona estudiada recuadrada.

OD(R) 01/04/2021
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Figura 37. Perfil tomogrdfico de OCT donde se observa en verde el drea analizada para proporcionar datos de
densidad vascular del plexo capilar profundo.

Nuevamente, cuantificamos manualmente la ZAF del PCP utilizando la

herramienta manual de medicion de area (Figura 38).

(L ~ oy 'g.”'{‘\’;"i' oA '7\'\.'* =

Figura 38. Area de la zoa avascular foveal elimitc.lzla por el pléxé cabila; profundo calculados manualmente.
El érea queda expresada en um?.
Y, por ultimo, se modificaron los valores de referencia en el cuadrante del PCS
delimitandose desde la MB hasta 10,4 um por debajo de la MB (Figura 39). Al modificar

los valores conseguimos los valores de flujo de la CC en la imagen de DV (Figura 40 y

Figura 41, zona que aparece en naranja y en morado respectivamente).
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Figura 39. Imagen de OCTA obtenida con el DRI-Triton SS-OCT de 3x3 mm.
En la imagen observamos en la hilera superior la coriocapilar en el cuadrante superior izquierdo una vez
modificadas las lineas de referencia. En la hilera inferior vemos un corte tomogrdfico que pasa a nivel foveal
donde queda delimitado el flujo de la coriocapilar en naranja, la densidad vascular de la coriocapilar y una
retinografia del fondo de ojo, con la zona estudiada dentro del recuadro.
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Figura 40. Perfil tomogrdfico de OCT donde se observa en morado el drea analizada para proporcionar datos de
densidad vascular de la coriocapilar.

VMICROPERIMETRI'A

El microperimetro Macular Analyzer Integrity Assessment® (MAIA) (Centervue,
Italia) combina el sistema SLO que proyecta sobre la retina cualquier tipo de estimulo,
simultdaneamente a la observacién del fondo de ojo y ademads el sistema Eye Tracker que
registra automdticamente las posiciones del ojo y las corrige a tiempo real durante la

realizacién del examen perimétrico.

Las medidas de la sensibilidad retiniana se realizaron de manera basal, y a los 15
minutos y 30 minutos tras la finalizacién del ejercicio. Debido a la duracién de la prueba

solo se realizaron en el ojo derecho.
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Se utilizé el MAIA para la medida basal en el modo Expert Exam que se

fundamenta en una estrategia en forma de escalera. La localizacién de la fijacidn se

comprobé de forma manual. Todos los sujetos tenian que presentar una fijacion

correctamente centrada en la fovea para no excluirse del estudio. El examinador

controlaba que el sujeto no perdiera la fijaciéon durante la prueba, aunque el aparato lo

notifica (Figura 41).
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Figura 41. Fijacion durante el modo Expert Exam en MAIA.
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A la izquierda: pantalla de inicio con la eleccién de la rejilla 37 puntos y 10° macular; a la derecha: pantalla de
seguimiento de la prueba para asegurarnos de que el paciente fija en el estimulo de manera correcta.
Tomadas de [Topcon, 2017].

En primer lugar, se presentd un estimulo luminoso. Si el sujeto no lo detectaba,

el instrumento aumenta la intensidad del estimulo, hasta alcanzar una respuesta

positiva, a partir de la cual disminuye la intensidad del estimulo presentado. A medida

gue se van obteniendo respuestas, el instrumento acota el rango de intensidades

haciendo pasos primero de 4 dB ascendentes y luego de 2 dB descendentes hasta que

halla el dltimo estimulo detectado por el sujeto. Una vez finalizado el estudio, se

obtuvieron los resultados del Expert Exam (Figura 42).
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Figura 42. Pantalla de resultados de Expert Exam, estrategia 4-2.
Tomada de [Topcon, 2017].

Al finalizar la prueba se obtuvieron los siguientes datos: pérdidas de fijacion, sensibilidad
retiniana, indice de integridad macular, promedio umbral total, estabilidad de fijacion

(valorada mediante P1y P2), y las elipses menor y mayor (BCEA 63% y BCEA 95%).

ACTIMETRIA

El sujeto se colocé y puso en marcha el dispositivo Polar V800 justo antes del
inicio de la actividad para la toma de los valores basales hasta la finalizacién de la dltima

medida.

El dispositivo Polar V800 con su sensor HR es capaz de registrar acelerometria,
FC, posicién y velocidad. El Polar V800 tiene un tamafio de 37 x 56 x 12,7 mm y pesa 79
g, funciona gracias a una bateria de litio recargable de 350 miliamperios. Por medio de
un acelerémetro triaxial graba los movimientos de la mufieca y proporciona los
siguientes resultados: gasto energético (kilocalorias), alertas de sedentarismo, actividad
fisica (tiempo tumbado, tiempo sentado y tiempo activo) y nUmero de pasos. La longitud
del intervalo de muestreo temporal (epoch), los puntos de corte y la ecuacion usada
para la estimacion del gasto energético del Polar V800 estan prefijados por el fabricante,
no indicdndolo en el manual, por lo que son datos desconocidos. El V800 esta validado
como instrumento de medida frente a otros métodos objetivos como la acelerometria

ActiTrainer (Actigraph, LLC, Pensacola, FL, EE. UU.) [Hernandez-Vicente y cols., 2016].
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VALORACION DE LA ACTIVIDAD FiSICA

Valoramos los habitos de actividad fisica de nuestros sujetos de forma subjetiva
pasando el cuestionario internacional de actividad fisica en el primer estudio. En el
segundo estudio afiadimos una cuantificacién objetiva de aptitud cardiovascular a la
respuesta al ejercicio sacando los valores de FC del Polar V800 en diferentes tiempos

antes y después de la realizacidn del ejercicio.

Para la valoracion subjetiva del primer estudio utilizamos el cuestionario
internacional de actividad fisica (International Physical Activity Questionnaire, IPAQ),
propuesto por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). Este cuestionario mide la
actividad fisica de manera continua (en la unidad MET-minutos/semana) y de forma

categoérica (actividad fisica moderada o intensa).

El cuestionario realizado fue el siguiente:

Habitos relacionados con la actividad fisica:

En estas preguntas, las "actividades fisicas INTENSAS" se refieren a aquéllas que
implican un esfuerzo fisico importante y que causan una gran aceleracién de la
respiracion o del ritmo cardiaco.

Por otra parte, las "actividades fisicas de intensidad MODERADA" son aquéllas que
implican un esfuerzo fisico moderado y causan una ligera aceleracién de la respiracién
o del ritmo cardiaco.

1. ¢Realizas una actividad fisica INTENSA o practicas deportes INTENSOS como
levantar pesos, correr o jugar al futbol durante al menos 10 minutos consecutivos?
CINo (saltar a la pregunta 4) [ISi (continuar a pregunta 2)

2. Enuna semana tipica, ¢cuantos dias realizas actividades INTENSAS?
Numero de dias ____

3. En uno de esos dias en los que realizas actividades INTENSAS, écudntas horas
sueles dedicar a esas actividades? horas.

4. ¢Realizas una actividad fisica MODERADA como caminar deprisa, ir en bicicleta,
nadar, jugar al voleibol durante al menos 10 minutos consecutivos?
CINo (finalizar) LISi (continuar a pregunta 5)

5. En una semana tipica, écudntos dias practicas actividades fisicas de intensidad
MODERADA? Numero de dias
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6. En uno de esos dias en los que practicas actividades fisicas de intensidad
MODERADA, écuantas horas sueles dedicar a esas actividades? ___ horas.

Gracias por participar en esta encuesta.

Con ello conseguimos saber cuantos minutos a la semana realizaban nuestros
sujetos actividad fisica intensa (gran aceleracién de la FC o respiratoria) y cuantos
minutos a la semana realiza actividades moderadas (poco aumento de la FC). Luego, el
calculo global del cuestionario, como bien indica la cuantificacion de la prueba, lo
realizamos multiplicando el Equivalente Metabdlico (MET) correspondiente al tipo de
actividad (4 MET para actividad fisica moderada y 8 MET para intensa) por los minutos
realizados de ejercicio y el resultado quedé reflejado en MET-minutos/semanas. El MET,
como explicamos anteriormente, se define como el coste energético de estar sentado
tranquilamente y es equivalente a un consumo de 1 kcal/kg/h. Las recomendaciones de

la OMS son realizar ejercicio fisico por un minimo de 600 MET-minuto/semana.

Para la cuantificacion objetiva de la capacidad aerdbica de atletas jovenes,
profesores de la Universidad de Harvard desarrollaron la prueba del escalén [Brouha y
cols., 1943]. La prueba consiste en hacer que el sujeto suba y baje en cuatro tiempos
(subir un pie/subir el otro pie/bajar un pie/bajar el otro pie) de una plataforma de 20
pulgadas (50,8 cm), 30 veces por minuto durante 5 minutos, a menos que se detenga de
agotamiento antes. La FC se mide al minuto, a los 2 minutos y a los 3 minutos tras
finalizar el ejercicio (FC1, FC2 y FC3 respectivamente). La puntuacion del indice de
aptitud cardiovascular se obtiene al dividir la duracién del ejercicio (T) por la suma de

las FCs en recuperacién segun la formula:
indice de aptitud cardiovascular=[(T*100)] / [2*(FC1+FC2+FC3)]

Siendo: T: Duracion del ejercicio (segundos)
FC1, FC2, FC3: pulso al minuto, 2 minutos y 3 minutos tras finalizar
el ejercicio, respectivamente (pulsaciones/minuto)

El significado del indice de aptitud cardiovascular asi obtenido es el siguiente:

e Menor de 55 = mala condicion fisica
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e De 56 a 64 = media baja
e de 65a79=media alta
e de 80a 89 =buena

e mayor de 90 = excelente.

Posteriormente se han desarrollado otras pruebas de escaldon para la evaluacidn
de la capacidad de ejercicio en sujetos sanos y también en pacientes con enfermedades

pulmonares [Andrade y cols., 2012].

La prueba del escaldn de Harvard fue la prueba de referencia para desarrollar el
indice objetivo de aptitud cardiovascular utilizado en nuestro estudio, adaptandola a
nuestras condiciones como en otros estudios [Hadeli y cols., 2001, Flynn y cols., 2002,
O'Driscoll y cols., 2011], gracias a la cual conseguimos medir la capacidad aerdbica de
nuestros sujetos basandonos sobre el hecho de que el tiempo de recuperacién es un

indice fiable para establecer la tolerancia aerdbica o aptitud cardiorrespiratoria.

En nuestras condiciones, y con un escalén de 18 cm, establecimos un tiempo de
ejercicio en 10 minutos con una cadencia de 30 pasos por minuto (con el metrénomo a
120 sonidos/min). Cada paso tiene un conteo de cuatro secuencias siguiendo el ritmo
de cada sonido del metrénomo, primero pie izquierdo arriba, segundo pie derecho

arriba, tercero pie izquierdo abajo y por ultimo pie derecho abajo (Figura 43).

Figura 43. Adaptacion de la prueba del escalén de Harvard.
Izquierda: medida del escalon donde se realiza la prueba. Derecha: sujeto realizando la prueba.

Posterior a la realizacidn del ejercicio procedimos a tratar el registro del Polar
V800 y buscamos la FC al minuto de finalizar el ejercicio (FC1), a los dos minutos (FC2) y

a los tres minutos (FC3), ademas tuvimos en cuenta el tiempo de realizacién del ejercicio
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(T) por si algln sujeto no consiguiera finalizar la prueba y aplicamos la férmula del indice

de aptitud cardiovascular de Harvard expuesta anteriormente.
METODOS ESTADISTICOS

Los datos obtenidos se registraron en una base de datos elaborada con el
programa Excel (Microsoft® Office Excel 2011, Microsoft Corporation, Redmond, WA,
EE. UU.). Se realiz6 el analisis estadistico utilizando una versién con licencia de SPSS 19.0
para Windows (SPSS, IBM corporation, Armonk, NY, EE. UU.). El valor de significacion

estadistica se establecié en p < 0,05 en todas las pruebas estadisticas.

ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LOS DATOS

Primero se realizé un andlisis estadistico descriptivo de las variables registradas.
Los resultados se expresaron como tablas de frecuencia para las variables cualitativas.
En las variables cuantitativas se comprobd la hipdtesis de normalidad de las
distribuciones mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Las variables cuantitativas
con distribucién normal se definieron mediante dos parametros, la media aritmética,
como medida de la tendencia central, y la desviacidn estandar, como una medida de la
dispersion. Las variables que no siguieron distribucion normal se definieron mediante la

mediana y el rango, respectivamente.

INFERENCIA ESTADISTICA

Las variables medidas de forma repetida, al inicio del estudio y a los 3 y 10
minutos después de la finalizacién del ejercicio, se analizaron mediante la prueba de
medidas repetidas de Friedman, ya que los datos no se distribuyeron normalmente. Si
esta prueba resulté estadisticamente significativa, los andlisis post hoc entre las
variables al inicio del estudio, 3 minutos y 10 minutos o 15 minutos y 30 minutos
después del ejercicio se realizaron mediante la prueba de Wilcoxon. El ajuste para

comparaciones multiples fue realizado mediante el método de Holm-Bonferroni.
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Para determinar la relacion de la edad, el sexo, la LA y los niveles de actividad
fisica con el volumen coroideo total, se realizé analisis de regresion lineal multivariante.
Los modelos se analizaron utilizando una selecciéon progresiva hacia adelante. Los
supuestos de regresion lineal (normalidad, linealidad y homocedasticidad de los
residuos) se probaron y examinaron a través de los diagramas de dispersion de los

residuos.

La fuerza de asociacidn entre las distintas variables del estudio y el nivel de
actividad fisica se analizd con el coeficiente de correlacion de Spearman, no

paramétrico, que mide cualquier tipo de asociacién, no necesariamente lineal.
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ESTUDIO 1: ESTUDIO DE LAS VARIACIONES DE LA
COROIDES CON EJERCICIO FiSICO AEROBICO EN SD-
OCT

‘ESTUDIO 1: CARACTERISTICAS DE LA POBLACION
‘ESTUDIADA

En nuestro primer estudio valoramos los cambios coroideos mediante Spectralis

SD-OCT en sujetos sanos después de ejercicio fisico aerdbico.

En este estudio se incluyeron 72 ojos sanos, correspondientes a 32 hombres y 40
mujeres, con una edad media de 25 + 5 afos (rango entre 22 y 37 afios). La ametropia
media fue de -1,82 + 1,82 D (rango: -6,25 D a +0,75 D), y un valor medio de LA de 24,05

+ 1,25 mm (rango: 20,60 - 26,01 mm). Los datos quedan recogidos en la Tabla 1.

Tabla 1. Estudio 1. Caracteristicas descriptivas de los sujetos (n=72)

Género Hombre 32 (44,4%)
Mujer 40 (55,6%)

Edad (aiios) 25+5

Ametropia (D) -1,82+1,82

Ametropia Hipermetropia | 6(8,3%)
Emetropia 3 (4,2%)
Miopia 63 (87,5%)

Longitud axial (mm) 24,05+ 1,25

D: Dioptrias.

‘ESTUDIO 1: ESPESOR Y VOLUMEN COROIDEO BASALES EN

‘SD-OCT

Analizamos las medidas de volumen y espesor coroideo, en los distintos anillos
de la rejilla del ETDRS (para vy perifoveal) y comparamos los valores en el eje horizontal
(temporal vs nasal) y vertical (superior vs inferior). En el analisis basal, las mediciones
temporales fueron significativamente superiores a las mediciones nasales tanto en

espesor coroideo como en volumen coroideo, tanto en los anillos 6 mm (perifoveal)

111



-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

como 3 mm (parafoveal) (p<0,001 en todas las comparaciones). En la valoracién de los
cuadrantes verticales basales, no hubo diferencias significativas en el espesor o el
volumen coroideo del anillo parafoveal (p=0,760 y p=0,393, respectivamente) o el anillo
perifoveal (p=0,297 y p=0,248, respectivamente). Los datos aparecen reflejados en la

Tabla 2 y Figura 44.

Tabla 2. Estudio 1. Espesor y volumen coroideo en sujetos sanos al inicio del estudio medidos mediante Spectralis

SD-OCT (n=72)

Valor P Valor P
Basal Espesor Volumen (NvsT (NvsT
coroideo (um) coroideo (mm3) oSvsl) oSvsl)
Espesor Volumen
Subfoveal | 331+91 0,26 £ 0,07 coroideo | coroideo
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)
Temporal | 328+ 801 0,51+0,12 1
Nasal 303+90 1 0,48+0,14% <0,001 1 <0,001
Superior 330+ 87 0,52+0,14
Inferior 329+ 85 0,51+0,13 0,760 0,393
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)
Temporal | 309+72x 1,64+0,381
Nasal 239+73 1 1,260,401 <0001 | <0,001
Superior 320+ 79 1,70+ 0,42
Inferior 315+ 73 1,66 + 0,39 0,297 0,248
Volumen total 8,56 £ 2,05

H: p<0,05 Nasal vs Temporal; T: p<0,05 Superior vs Inferior, valorados con el
test de Wilcoxon. Las diferencias que alcanzaron significacién estadistica se
muestran en rojo y negrita (p<0,05). ETDRS: Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study. S: superior; I: inferior; T: temporal; N: nasal.

112



2.0q =: P<0,05 Nasal vs Temporal
t: P<0,05 Superior vs Inferior
350+
jol
|

T ]
g 300+ E
o )
3 3
o 'S
3 3
S
8 g
L} £
Q 3
] o
w >

250+

200- T T

R1 T1 N1 S1 1M1 T2 N2 S2 12 R1T T N1 S1 11 T2 N2 S2 12
Areas ETDRS Areas ETDRS

Figura 44. Estudio 1. Espesor y volumen coroideo en sujetos sanos al inicio del estudio medidos mediante
Spectralis SD-OCT (n=72).
ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study. R1: Subfoveal; T: Temporal; N: Nasal; S: Superior; I: Inferior;
1: Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm); 2: Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm). p:
valorados con el test de Wilcoxon.

VESTUDIO 1: ESPESOR Y VOLUMEN COROIDEO TRAS EL
EJERCICIO EN SD-OCT

Después de la valoracion basal, se indicé a los participantes subir y bajar
escaleras a un ritmo moderado durante 10 minutos. En el estudio de los valores
coroideos a los de 3 minutos de concluir el ejercicio, los valores de espesor coroideo
fueron superiores a los valores basales, aunque sélo alcanzaron diferencias
estadisticamente significativas el espesor coroideo subfoveal (331 um vs 341 um basal
y a los 3 minutos respectivamente, p=0,001), el cuadrante nasal del anillo parafoveal de
3 mm (303 pm vs 310 um basal y a los 3 minutos respectivamente, p=0,019) y el superior
del anillo perifoveal de 6 mm (320 um vs 330 um basal y a los 3 minutos
respectivamente, p=0,023). Los datos quedan recogidos en la Tabla 3 y Figura 45 parte

izquierda.
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Tabla 3. Estudio 1. Espesor coroideo en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del
ejercicio medidos mediante Spectralis SD-OCT (n=72)

Valor P (*) Valor P (#) Valor P (S)
Espesor coroideo Basal 3-min post- 10-min post- Ba.lsal vs 3'@” vs Basal vs
(um) ejercicio ejercicio 3-min post- 10-min post- 10-min post-
ejercicio ejercicio ejercicio
Subfoveal 331+91* 341+95* # 333+90 # 0,016 0,001 0,777
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)
Temporal 328+ 80 333+81 # 327+77 # 0,130 0,003 0,604
Nasal 303+90 * 31095 * # 302+89 # 0,019 0,001 0,830
Superior 330+ 87 337189 # 329+84 # 0,183 0,004 0,191
Inferior 329+85 $ 332+89 # 325+83$# 0,327 0,001 0,042
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)
Temporal 309+72 S 308+68 # 303+66S5# 0,355 0,002 0,027
Nasal 239+ 73 241+ 75 # 23773 # 0,584 0,023 0,625
Superior 32079 * 330+83 *# 322+78 # 0,023 0,002 0,907
Inferior 315+73 $ 316+74 # 31072 S # 0,886 0,016 0,048

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3-min post-ejercicio; S P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio;
# P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, valorados con el test de Wilcoxon. Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica
aparecen en rojo y negrita.
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Figura 45. Estudio 1. Espesor coroideo en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del
ejercicio medidos mediante Spectralis SD-OCT (n=72).
P, valorados con el test de Wilcoxon. ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; R1: Subfoveal; T:
Temporal; N: Nasal; S: Superior; I: Inferior; 1: Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm); 2: Circulo exterior
(ETDRS regidn perifoveal: 6 mm).
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Al comparar los valores previos obtenidos 3 minutos tras la realizacién del
ejercicio con los valores obtenidos 10 minutos después del ejercicio, observamos una
reducciodn significativa de espesor coroideo en todas las areas. Ademas, los valores post-
ejercicio a los 10 minutos en los cuadrantes inferiores de ambos anillos y el temporal del
anillo 6 mm eran inferiores a los valores basales (parafoveal inferior 329 um vs 325 um
basal y a los 10 minutos respectivamente, p=0,042; perifoveal inferior 315 um vs 310
um basal y a los 10 minutos respectivamente, p=0,048; perifoveal temporal 309 pum vs
303 um basal y a los 10 minutos respectivamente, p=0,027) (Tabla 3). Los valores del
volumen coroideo mostraron cambios con el ejercicio similares a los del espesor

coroideo (Tabla 4; Figura 45 parte derecha).

Tabla 4. Estudio 1. Volumen coroideo en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del
ejercicio medidos mediante Spectralis SD-OCT (n=72)

Valor P (*) Valor P (#) Valor P ($)
Volumen Basal 3-min post- 10-min post- Ba.sal vs 3-rrjin vs Ba§a| vs
coroideo (mm3) ejercicio ejercicio 3-min post- 10-min post- 10-min post-
ejercicio ejercicio ejercicio
Subfoveal 0,26 +0,07 * 0,27 £0,07 * # 0,26 +0,07 # 0,019 0,003 0,621
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)
Temporal 0,51+0,12 0,52+0,13 # 0,51+0,12 # 0,107 0,002 0,882
Nasal 0,48+0,14 * 049+0,15*# | 0,48+0,14 # 0,043 0,010 0,954
Superior 0,52+0,14 0,53+0,14 # 0,52+0,13 # 0,255 0,003 0,119
Inferior 0,51+0,13 0,52+0,14 # 0,51+0,13 # 0,202 0,001 0,087
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)
Temporal 1,64+0,38 $ | 1,63+0,36 # 1,61+0,355# 0,295 0,005 0,024
Nasal 1,26+ 0,40 1,27 +0,40 1,26 + 0,39 0,551 0,140 0,817
Superior 1,70+0,42 * 1,75+0,45* # 1,70+0,41 # 0,024 0,002 0,924
Inferior 1,66+0,39 S | 1,68+0,39 # 1,64+037S# 0,729 0,004 0,032
Volumen total 8,56 2,05 8,64+2,12 # 8,49+199 # 0,241 <0,001 0,160

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; $ P<0,05 basal vs 10-min post-
ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, valorados con el test de Wilcoxon. Las diferencias que alcanzaron
significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

ESTUDIO 1: REGRESION LINEAL MULTIPLE DEL VOLUMEN
COROIDEO TOTAL EN SD-OCT

Al analizar la importancia de las variables explicativas en el volumen total
coroideo basal, el modelo de regresion calculado (Tabla 5) muestra que la LA y el nivel

de actividad fisica fueron las mejores variables explicativas, dando el modelo la

ecuacion:
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Vo= 30,56 +372-10°%-A -0,941-LA Vo: Volumen total coroideo (mm3) basal
A: Nivel de actividad fisica (MET-
R2=0,366; p<0,001 min/semana)

LA: Longitud axial (mm)

Lo que representa que, por cada 1 mm de aumento de la LA, el volumen
coroideo total basal habia disminuido 0,941 mm?3 y, por cada aumento de 1 MET-
min/semana del nivel de actividad fisica, el volumen coroideo total basal habia

aumentado 372 picolitros.

Los valores medios basales de volumen coroideo fueron de 8,25 + 2,23 mm3y
8,80 + 1,89 mm? para hombres y mujeres, respectivamente, pero no se encontrd que el
sexo y la edad fueran variables significativas para explicar el volumen coroideo total

basal (p=0,453 y 0,255, respectivamente).
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Tabla 5. Estudio 1. Valoracion del volumen coroideo mediante modelos de regresion lineal multiple valorado con
Spectralis SD-OCT

Variable dependiente: Volumen total coroideo (mm3) basal

Intervalo de confianza del 95% Coeficiente

B-coeficiente no . Resumen
. para B estandarizado Valor P
. . . estandarizado . . modelo
Variable independiente Inferior Superior B
(Constante) 30,56 22,59 38,54 <0,001
. .. . R? ajustado =
N“"?ﬁ:ﬁ:;:}’:::::;‘; 37210 65,4-10 372-10% 0,240 0,018 0,366
p<0,001
Longitud axial (mm) -0,941 -1,271 -0,611 -0,563 <0,001
Sexo (0-masculino) -0,088 0,453 Excluido del
Edad (afios) -0,120 0,255 modelo
Variable dependiente: Volumen total coroideo (mm?3) diferencia entre basal vs 3-min post-ejercicio
L Intervalo de confianza del 95% Coeficiente
B-coeficiente no . Resumen
estandarizado para B estandarizado Valor P modelo
Variable independiente Inferior Superior B
(Constante) -1,38 0.506
Nivel de actividad fisica 35710 Toqazllas
(MET-min/semana) ! 0,955 varla' es
excluidas.
Longitud axial (mm) 0,042 0.572 Ningdin
Sexo (0-masculino) 0,071 0.708 modelo
’ construido
Edad (aﬁos) 0,015 0405
Variable dependiente: Volumen total coroideo (mm?3) diferencia entre 3-min vs 10-min post-ejercicio
L. Intervalo de confianza del 95% Coeficiente
B-coeficiente no . Resumen
estandarizado para B estandarizado Valor P modelo
Variable independiente Inferior Superior B
(Constante) 0,15 -0,06 0,36 0,156
. . - R? ajustado =
N“’e('“::fc:"i"r:}’:e‘:'asrf) -126:10 -200-10° -52,0-10 -0,411 0,001 0,141
p=0,003
Sexo (0-masculino) -0,203 -0,404 -0,002 -0,244 0,048
Longitud axial (mm) -0,033 0,803  Excluido del
Edad (afios) 0,065 0579 ~ Mmodelo

MET: unidades metabdlicas equivalentes. Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en
rojo y negrita.

Las diferencias de volumen coroideo totales encontradas entre la linea basal y el
post-ejercicio a los 3 minutos, no se ajustaban a ningin modelo de regresion lineal
(Tabla 5). Sin embargo, si que se pudo calcular un modelo de regresién lineal en las
diferencias de volumen coroideo total encontradas entre el post-ejercicio a los 3
minutos y el post-ejercicio a los 10 minutos, encontrandose que los niveles de actividad
fisica y el sexo eran las variables que mejor explicaban los cambios totales de volumen

coroideo entre 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio, siguiendo la ecuacion:
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V3.10: Volumen total coroideo (mm?3)
diferencia entre 3-min vs 10-min post-
ejercicio

A: Nivel de actividad fisica (MET-
min/semana)

S: Sexo (0-masculino)

V3.10= 0,15 -126-10°-A -0,203-S

R2=0,141; p=0,003

El modelo nos explica que las mujeres después de finalizar el ejercicio, desde los
3 minutos a los 10 minutos de recuperacion, disminuyen su volumen coroideo 0,203
mm?3 mas que los hombres y que, ademas, en esa recuperacion, por cada MET-min a la
semana de actividad fisica que realice una persona, disminuye su volumen coroideo 126

picolitros en ese intervalo de los 3 a los 10 minutos post-ejercicio.

Nuestros resultados sugieren que las mujeres y las personas con mayores habitos
de actividad fisica fueron las que presentaron una mayor disminucién en el volumen
coroideo durante la fase de recuperacién, en el intervalo desde los 3 a los 10 minutos

tras finalizar el ejercicio.
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ESTUDIO 2: ESTUDIO DE LAS VARIACIONES DE LA
RETINA Y COROIDES CON EJERCICIO FiSICO
AEROBICO EN SS-OCT, OCTAY MP

‘ESTUDIO 2: CARACTERISTICAS DE LA POBLACION
‘ESTUDIADA

En el estudio 2 se incluyeron 42 ojos de sujetos sanos correspondientes a 18
hombres y 24 mujeres, con una edad media de 32 afios (rango entre 29 y 35 afios). La
ametropia media fue de -1,44 D (rango: -2,25 a -0,37 D) incluyendo 34 miopes (81%), 7
hipermétropes (16,7%) y 1 emétrope (2,3%). La LA fue de 23,72 mm (rango: 22,59 -
24,94 mm). El indice de masa corporal (IMC) (medio fue de 24 Kg/m? (rango de 21 - 30
Kg/m?) y la media del equivalente metabdlico 1440 METS (rango: 720 - 2760). Los
valores medios de PA previa al ejercicio fueron para la PAs de 108 mm Hg (rango: 102 —
122 mm Hg) y PAd media de 76 mm Hg (rango: 72 - 84 mm Hg). El valor medio de PA
(media ponderada de PAs y PAd) fue de 86 mm Hg (rango 83 - 95 mm Hg). Los valores

guedan recogidos en la Tabla 6.
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Tabla 6. Estudio 2. Caracteristicas descriptivas de los sujetos (n=42)

Género Hombre 9(42,9%)
Mujer 12 (57,1%)
Edad (afios) 32(29- 35)
IMC (Kg/m?) 24 (21 - 30)
Equivalentes metabdlicos (METs) 1440 (720 - 2760)
PAs antes del ejercicio (mm Hg) 108 (102 - 122)
PAd antes del ejercicio (mm Hg) 76 (72 - 84)
PA media antes del ejercicio (mm Hg) 86 (83 - 95)
FC antes del ejercicio (ppm) 84 (79 - 89)
Ametropia (D) -1,44 (-2,25--0,37)
Ametropia Miope 34 (81,0%)
Emétrope 1(2,3%)
Hipermétrope | 7 (16,7%)
Longitud axial (mm) 23,72 (22,59 - 24,94)

IMC: indice de masa corporal; MET: unidades metabdlicas equivalentes; PAs: presion arterial sistolica; PAd:
presion arterial diastdlica; PA: presion arterial; FC: frecuencia cardiaca; D: dioptrias; mm Hg: milimetros de
mercurio; ppm: pulsaciones por minuto.

ESTUDIO 2: ESPESORES RETINIANOS Y COROIDEOS
BASALES EN SS-OCT

En las medidas basales con DRI-Triton SS-OCT al comparar los cuadrantes
horizontales (temporal vs nasal) y verticales (superior vs inferior) observamos que
existian diferencias estadisticamente significativas en cada una de las capas examinadas
exceptuando algun cuadrante vertical, tanto en los protocolos de valoracidn retiniana
(retina total, CFNR, GCL+ y GCL++) como en los valores coroideos; los valores no
alcanzaron significacion estadistica en los cuadrantes verticales del anillo parafoveal de
3 mm del protocolo GCL+, anillo perifoveal de 6 mm del protocolo GCL++ y espesor

coroideo del anillo 3 mm y 6 mm. Los valores aparecen recogidos en la Tabla 7.
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Tabla 7. Estudio 2. Valores basales de sujetos sanos medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

Valor P (NvsToSuwvsl)

Espesor (um) RNFL Retina total GCL+ GCL++ Coroides RNFL Rtittlgla GCL+ GCL++ Coroides
Foveal / Subfoveal 4,65 (2,85 - 6,26) 237,58 (221,40 - 256,54) 44,28 (35,69 - 47,18) 49,62 (37,67 - 52,76) 330,14 (286,01 - 375,91)
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)
Temporal 21,37 (20,03-21,92) 1 | 304,95(290,31-311,70)% | 90,95 (86,76 -93,30)x | 112,31 (107,35-114,10)% | 311,96 (283,72 - 365,74) &
<0,001 | <0,001 | <0,001 | <0,001 0,018
Nasal 23,47 (22,68 -24,88) 1 | 317,71 (308,87 - 330,54) 1 95,80(91,93-99,41) % | 118,79 (115,04 - 122,56) X 304,66 (259,90 - 353,90) X
Superior 27,45 (26,45-29,47)t | 317,76 (307,82 - 328,59) 97,17 (92,12 -99,97) 124,84 (119,48 - 128,92) * 329,56 (280,18 - 378,20)
" <0,001 0,036 0,538 0,020 0,788
Inferior 29,41(27,70-31,04) t | 315,03 (310,91-332,26) + | 96,23 (91,51 - 99,99) 126,19 (120,79 - 128,61) + | 320,98 (274,13 - 377,96)
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)
Temporal 23,17 (22,42 -24,15) 1 | 259,74 (253,82 - 270,46) 1 | 70,76 (67,17 - 75,74) & | 93,27 (90,35 - 99,58) X 295,15 (257,90 - 329,45) 1
<0,001 | <0,001 | <0,001 | <0,001 <0,001
Nasal 48,44 (45,06 - 54,09) & | 294,82 (290,14 - 303,63) % | 75,17 (71,38-79,31) % | 126,70 (118,45-131,24)x | 262,12 (199,07 - 295,43) &
Superior 40,06 (37,60-42,65) t | 277,87 (271,77 - 286,64) t 66,23 (63,10-69,89) t* | 107,80 (99,75 - 114,64) 335,78 (278,67 - 365,56)
. 0,030 | <0,001 | <0,001 | 0,438 0,413
Inferior 40,63 (37,97-45,78) t | 267,24 (259,75 - 272,16) t 64,67 (60,60 - 67,05) t* | 106,24 (100,26 - 111,49) 303,94 (262,54 - 356,68)

Espesor medio

34,05 (32,60 - 37,60)

282,20 (275,80 - 289,90)

73,25 (71,50 - 77,70)

110,70 (103,60 - 113,70)

298,85 (272,40 - 340,30)

Espesor central

0(0-0)

186 (178 - 201)

10 (4- 14)

11(5 - 15)

354 (298 - 380)

Volumen total (mm?3)

0,97 (0,92 - 1,06)

7,98 (7,80 - 8,20)

2,08 (2,02 - 2,20)

3,13(2,93-3,22)

8,45 (7,70 - 9,62)

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; RNFL, Retinal Nerve Fiber Layer: Capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR); GCL+, protocolo que incluye la capa de células ganglionares y la
capa plexiforme interna, delimitado desde el limite de la CFNR hasta el limite con la capa nuclear interna; GCL++, protocolo que incluye la capa CFNR, capas de células ganglionares y la capa
plexiforme interna, delimitado desde la membrana limitante interna hasta el limite interno de la capa nuclear interna. 1:P<0,05 Nasal vs Temporal; T:P<0,05 Superior vs Inferior, valorado con el

test de Wilcoxon. Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

121




-Espesor coroideo, microvasculatura y funcion retiniana tras ejercicio fisico aerébico

ESTUDIO 2: FLUJOS CAPILARES RETINIANOS Y COROIDEOS
BASALES EN SS-OCT

Se estudiaron los flujos capilares obtenidos mediante OCTA con el DRI-Triton SS-
OCT comparando nuevamente los valores horizontales (temporal vs nasal) y verticales
(superior vs inferior). Los flujos fueron similares en las zonas comparadas exceptuando
el flujo a nivel de los cuadrantes horizontales (temporal y nasal) tanto en la PCS como
en la CC (p<0,001), siendo en ambos casos superior el flujo en el cuadrante temporal
gue en el nasal. Se delimitaron manualmente las ZAF del PCS y del PCP con un valor
medio de 227,11 um? y 280,19 um? respectivamente. Los datos quedan recogidos en la

Tabla 8.

Tabla 8. Estudio 2. Medidas basales de flujo capilar con OCTA en sujetos sanos al inicio del estudio utilizando el
DRI-Triton SS-OCT (n=42)

Valorp (NvsT;Svsl)

Flujo (%) PCS PCP cc PCS ‘PCP ‘cc
Central 20,66 (19,28 - 22,97) 20,94 (18,89 - 24,27) 51,50 (49,27 - 52,91)
Temporal 45,35 (43,78 - 46,72) 1 47,54 (46,26 - 48,97) 53,50 (52,53 - 54,78) ®
<0,001 | 0,111 | <0,001
Nasal 43,57 (42,38 - 45,13) 1 48,25 (46,48 - 49,95) 51,79 (50,91 - 52,69) ®
Superior 46,36 (44,39 - 48,12) 51,42 (49,25 - 52,65) 51,42 (49,49 - 53,02)
0,550 | 0,405 | 0,475
Inferior 45,99 (44,26 - 48,21) 50,31 (48,38 - 53,42) 51,55 (50,36 - 53,13)
Area ZAF (pm?) 227,11 (185,79 - 276,90) | 280,19 (226,02 - 320,77)

PCS: Plexo Capilar Superficial; PCP: Plexo Capilar Profundo; CC: Coriocapilar; ZAF: Zona avascular foveal. 1:P<0,05
Nasal vs Temporal; T:P<0,05 Superior vs Inferior, valorado con el test de Wilcoxon. Las diferencias que alcanzaron
significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

ESTUDIO 2: SENSIBILIDAD RETINIANA BASAL EN MP MAIA

A los sujetos del estudio 2 se les realizé MP MAIA previo al ejercicio, obteniendo

los siguientes valores basales (Tabla 9).
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Tabla 9. Estudio 2. Medidas basales de sensibilidad retiniana en sujetos sanos mediante MP MAIA (n=42)

Duracion del estimulo (ms) 287 (277 - 300)
Perdidas de fijacion 0(0-0)

Media tiempo de reaccién (ms) 460 (440 - 488)
Integridad macular 8,7 (4,4 -32,0)
Sensibilidad media (dB) 29,5 (28,5 - 30,2)
PRL inicial posicion X (°) 18,26 (18,12 - 18,32)
PRL inicial posicion Y (°) 18,42 (18,34 - 18,65)
PRL final posiciéon X (°) 18,32 (18,21 - 18,52)
PRL final posicién Y (°) 18,34 (18,30 - 18,46)
Distancia entre dos PRL (°) 0,27 (0,20 - 0,31)
Estabilidad de fijacion P1 (%) 99 (95 - 100)
Estabilidad de fijacién P2 (%) 100 (100 - 100)
BCEA 63% area (*?) 0,3(0,1-0,7)
Horizontal BCEA 63% (°) 0,6 (0,5-0,9)
Vertical BCEA 63% (°) 0,6 (0,4-1,0)

BCEA 95% area (*?) 0,9(0,4-2,0)
Horizontal BCEA 95% (°) 1,1(0,8-1,5)
Vertical BCEA 95% (°) 1,0(0,7-1,8)

BCEA angulo (°) -0,5(-38,7 - 35,6)

ms: milisegundos. BCEA: drea de la elipse de fijacion; PRL: Locus
retiniano preferido; °: grados; °2: grados al cuadrado.

Después de la realizacion de ejercicio se estudiaron los datos cardiovasculares, y
se valoraron las modificaciones de espesor en las capas retinianas y en la coroides total

y el flujo en los distintos plexos capilares con el DRI-Triton SS-OCT.

ESTUDIO 2: MEDIDAS CARDIOVASCULARES BASALES Y
TRAS EL EJERCICIO

En los estudios de los valores de PA y FC vemos que, en ambas mediciones, al
finalizar el ejercicio, se produjo un aumento, tanto de los valores sistélicos como
diastélicos y de las ppm, volviendo las cifras a valores basales durante la recuperacién.
En todos ellos, las diferencias en estas variaciones desde los valores basales a la
finalizacion del ejercicio alcanzaron significacion estadistica (Tabla 10). A los 9 minutos

de acabar el ejercicio aerdbico los valores eran similares a los basales.
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Tabla 10. Estudio 2. Medidas cardiovasculares en los sujetos sanos antes del ejercicio, al finalizar el ejercicio, a los
9, 25 y 40 minutos después del ejercicio (n=42)

Antes del Al finalizar el Alos 9 min de Alos25 minde Alos 40 min de P
ejercicio ejercicio finalizar el finalizar el finalizar el (Friedman)
ejercicio ejercicio ejercicio
PAs (mm Hg) 108 (102 -122)* 124 (115-134) 110(104-121) 106 (98 - 112) 103 (99 - 111) <0,001
PAd (mm Hg) 76 (72-84) * 80 (74 - 88) 77 (72 - 83) 77 (69 - 80) 71 (69 - 75) 0,007
PA media (mm Hg) 86 (83 -95) * 93 (88 - 106) 88 (84 - 96) 85 (81 -90) 82 (79 - 87) <0,001
FC (ppm) 84 (79 - 89) * 132 (120-149) 74(70-93) 76 (68 - 86) 79 (61 - 84) <0,001
indice de aptitud cardiovascular 95 (81-110)

PAs: presion arterial sistolica; PAd: presion arterial diastolica; PA: presion arterial; mm Hg: milimetros de
mercurio; FC: frecuencia cardiaca; ppm: pulsaciones por minuto. *:P<0,05 entre las medidas intrasujeto en los
distintos tiempos, valorado con la prueba de Friedman. Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica
aparecen en rojo y negrita. Los valores de presion arterial vienen expresados en mm Hg y los de frecuencia
cardiaca en ppm.

ESTUDIO 2: ESPESORES RETINIANOS Y COROIDEOS TRAS EL
EJERCICIO EN SS-OCT

Al estudiar las modificaciones de las capas retinianas y la coroides con el DRI-

Triton SS-OCT obtuvimos los siguientes resultados:

RETINA TOTAL: En el estudio del espesor retiniano total observamos como a los
3 minutos de finalizar el ejercicio se produjo una disminucién de espesores recuperando
los valores basales a los 10 minutos. Estas diferencias alcanzaron significacion estadistica
en todos los cuadrantes del ETDRS. Al comparar los valores basales y los valores a los 3
y 10 minutos de finalizacion, los espesores a los 3 minutos eran significativamente
inferiores a los valores basales. En los valores obtenidos a los 3 minutos y los 10 minutos
después de finalizar el ejercicio observamos un aumento de los espesores a los 10
minutos respecto a los 3 minutos; este aumento fue estadisticamente significativo en
todas las zonas estudiadas excepto en el anillo perifoveal de 6 mm temporal y superior.
En la comparacion entre los valores basales y los valores a los 10 minutos después de
finalizar el ejercicio, no encontramos diferencias significativas en ninguna de las areas

estudiadas. Los datos se muestran en la Tabla 11.
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Tabla 11. Estudio 2. Espesor retiniano en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

Retina total

Espesor (1um)
Foveal

Basal
237,58 (221,40 - 256,54) *

Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)

Temporal
Nasal
Superior

Inferior

304,95 (290,31 - 311,70) *
317,71 (308,87 - 330,54) *
317,76 (307,82 - 328,59) *
315,03 (310,91 - 332,26) *

Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)

Temporal
Nasal

Superior
Inferior
Espesor medio

Espesor central

Volumen total (mm3)

259,74 (253,82 - 270,46) *
294,82 (290,14 - 303,63) *
277,87 (271,77 - 286,64) *
267,24 (259,75 - 272,16) *
282,20 (275,80 - 289,90) *
186 (178 - 201) *

7,98 (7,80 - 8,20) *

3-min post-ejercicio
228,52 (216,53 - 251,24) * #

301,09 (288,14 - 309,69) * #
316,50 (306,53 - 321,97) * #
315,80 (307,74 - 325,21) * #
311,66 (306,89 - 324,02) * #

257,70 (252,09 - 267,12) *
292,65 (287,54 - 301,12) * #
274,58 (266,92 - 286,02) *
265,50 (256,55 - 272,57) * #
279,65 (274,50 - 286,00) * #
183 (171-199) * #

7,91 (7,76 - 8,09) * #

10-min post-ejercicio
238,14 (224,92 - 254,94) #

304,09 (293,43 - 311,14) #
316,89 (309,43 - 330,01) #
317,79 (308,88 - 325,48) #
313,96 (309,85 - 330,44) #

258,14 (252,98 - 269,33)
295,72 (289,27 - 302,23) #
277,36 (269,53 - 285,07)
266,07 (258,43 - 272,93) #
281,45 (277,50 - 289,30) #
187 (183 - 200) #

7,96 (7,85 - 8,18) #

Valor P (Friedman)
<0,001

<0,001
<0,001
<0,001
<0,001

0,034
<0,001
0,003
<0,001
<0,001
<0,001

<0,001

Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni

Basal vs
3-min post-
ejercicio (*)

<0,001

<0,001
<0,001
<0,001
<0,001

0,048
<0,001
0,003
<0,001
<0,001
<0,001

<0,001

3-min vs
10-min post-
ejercicio (#)

<0,001

<0,001
0,025
0,004
0,002

0,117
<0,001
0,088
0,001
<0,001
<0,001

<0,001

Basal vs

10-min post-
ejercicio ($)

1,000

1,000
0,065
0,754
0,506

1,000
1,000
0,754
1,000
1,000
1,000

1,000

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, $ P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio. Las

diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

ESTUDIO DE LA CFNR: en el estudio de los cambios de la CFNR no encontramos

modificaciones de su espesor tras la realizacidn del ejercicio. Los valores de la CFNR

fueron similares en la valoracién basal y en los 3 y 10 minutos tras finalizar el ejercicio,

sugiriendo que el ejercicio aerdbico no tiene repercusion sobre los espesores de la CFNR.

Los datos se muestran en la Tabla 12.
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Tabla 12. Estudio 2. Espesor CFNR en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

RNFL Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni

Basal vs 3-min vs Basal vs
3-min post-  10-min post- 10-min post-

Espesor (um) Basal 3-min post-ejercicio 10-min post-ejercicio Valor P (Friedman) ejercicio (*)  ejercicio (#)  ejercicio (S)
Foveal 4,65 (2,85 - 6,26) 4,49 (2,71 -5,79) 4,05 (2,59 -6,21) 0,234 NA NA NA
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)

Temporal 21,37 (20,03 - 21,92) 21,04 (19,99 - 21,91) 21,17 (20,02 - 21,85) 0,942 NA NA NA
Nasal 23,47 (22,68 - 24,88) 23,13 (22,39 - 25,14) 23,43 (22,52 - 24,60) 0,191 NA NA NA
Superior 27,45 (26,45 - 29,47) 27,79 (26,17 - 29,56) 27,27 (26,19 - 29,66) 0,298 NA NA NA
Inferior 29,41 (27,70 - 31,04) 28,67 (27,11 - 30,28) 28,93 (27,77 - 30,54) 0,255 NA NA NA
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)

Temporal 23,17 (22,42 - 24,15) 23,11 (21,73 - 23,80) 23,10 (22,09 - 24,06) 0,593 NA NA NA
Nasal 48,44 (45,06 - 54,09) 48,54 (44,98 - 52,93) 48,59 (45,80 - 52,35) 0,974 NA NA NA
Superior 40,06 (37,60 - 42,65) 39,86 (36,83 - 44,43) 40,38 (36,96 - 43,01) 0,882 NA NA NA
Inferior 40,63 (37,97 - 45,78) 39,46 (37,50 - 44,58) 41,01 (38,19 - 46,51) 0,078 NA NA NA
Espesor medio 34,05 (32,60 - 37,60) 33,85 (32,40 - 37,20) 33,95 (32,90 - 37,40) 0,309 NA NA NA
Espesor central 0(0-0) 0(0-0) 0(0-0) 0,598 NA NA NA
Volumen total (mm3) 0,97 (0,92 - 1,06) 0,96 (0,92 - 1,05) 0,96 (0,93 - 1,06) 0,389 NA NA NA

RNFL: Retinal Nerve Fiber Layer: Capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR); ETDRS, Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min
vs 10-min post-ejercicio, $ P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio. No hubo diferencias significativas.
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PROTOCOLO GCL+: En el estudio de los datos obtenidos en el protocolo GCL+
vemos que la media de espesores presenté una disminucidn significativa a los 3 minutos
respecto a los valores basales con una recuperacion de sus valores a los 10 minutos de
la finalizacion del ejercicio (73,25 um basales, 73,05 um a los 3 minutos y 73,80 um a los
10 minutos), siendo todas las diferencias estadisticamente significativas entre si.
Estudiando las distintas areas del ETDRS observamos que no se detectaron cambios
significativos en los espesores centrales. Al comparar los datos obtenidos a los 3 minutos
frente alos basales, se observaron diferencias estadisticamente significativas en el anillo
parafoveal de 3 mm en el cuadrante inferior, en los cuadrantes superior y nasal del anillo
perifoveal de 6 mm y en el volumen total. Se detectaron también cambios
estadisticamente significativos en el espesor foveal entre los valores a los 3 minutos y a
los 10 minutos de finalizar el ejercicio (43,49 pum vs 45,12 um respectivamente,
p=0,005). En el anillo parafoveal de 3 mm a nivel del cuadrante temporal hubo
diferencias comparando los valores a los 10 minutos frente a los valores a los 3 minutos
post-ejercicio, con una recuperaciéon de los valores después del descenso a los 3
minutos. En el anillo perifoveal, tanto los cuadrantes nasal como superior presentaron
una disminucién de espesor estadisticamente significativa a los 3 minutos con
recuperacién de valores basales siendo las diferencias entre los valores a 10 minutos
frente a los de los 3 minutos también estadisticamente significativas (cuadrante nasal:
75,17 um basales, 74,24 uym a los 3 minutos y 75,17 um a los 10 minutos; y cuadrante
superior: 66,23 um basales, 65,34 um a los 3 minutos y 67,24 um a los 10 minutos). El
mismo comportamiento tuvo el volumen total (2,08 mm3 de volumen basal, 2,07 mm3
a los 3 minutos y 2,09 mm3 um a los 10 minutos de finalizar el ejercicio). Los datos

guedan reflejados en la Tabla 13.

PROTOCOLO GCL++: En el estudio del complejo de células ganglionares
(protocolo GCL++) hubo un cambio en el espesor medio presentando una disminucion
significativa a los 3 minutos respecto a los valores basales con una recuperacién de sus
valores a los 10 minutos de la finalizacion del ejercicio (110,70 um basales, 109,90 um a
los 3 minutos y 110,20 um a los 10 minutos), siendo todas las diferencias
estadisticamente significativas entre si. Estudiando las distintas dreas del ETDRS

observamos que no hubo cambios significativos en los espesores centrales. Al comparar
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los datos obtenidos a los 3 minutos frente a los basales objetivamos una disminucién de
espesor estadisticamente significativa a nivel de los valores el anillo parafoveal
cuadrante inferior, en el anillo perifoveal cuadrantes nasal e inferior y en el volumen
total. En el anillo parafoveal de 3 mm a nivel del cuadrante inferior hubo diferencias
comparando los valores a los 10 minutos frente a los 3 minutos post-ejercicio, con una
recuperacion de los valores después del descenso a los 3 minutos (126,19 um de espesor
basal, 124,00 um a los 3 minutos y 124,94 um a los 10 minutos de finalizar el ejercicio).
En el anillo perifoveal, el cuadrante nasal presentéd una disminucién de espesor
estadisticamente significativo a los 3 minutos (p=0,006), sin llegar a recuperar los valores
basales, siendo la diferencia entre los valores a 10 minutos frente a los de los 3 minutos
estadisticamente significativa (p=0,048) (126,70 um de espesor basal, 125,99 um a los 3
minutos y 125,73 um a los 10 minutos de finalizar el ejercicio). El volumen total presentd
un descenso a los 3 minutos con recuperacién practicamente de valores iniciales a los
10 minutos (3,13 mm3 de volumen basal, 3,11 mm3 a los 3 minutos y 3,12 mm3 um a
los 10 minutos de finalizar el ejercicio). Los datos quedan reflejados en la Tabla 14. Dado
gue las diferencias encontradas sélo se detectaron en los protocolos GCL+ y GCL++, pero
no en el estudio de la CFNR, podemos suponer que las modificaciones de espesor

correspondieron a los espesores de CCG-IPL.
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Tabla 13. Estudio 2. Espesor GCL+ en los sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

GCL+ Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni
Basal vs 3-min vs Basal vs
3-min post-  10-min post- 10-min post-
Espesor (um) Basal 3-min post-ejercicio 10-min post-ejercicio Valor P (Friedman) ejercicio (*)  ejercicio (#)  ejercicio ($)
Foveal 44,28 (35,69 - 47,18) 43,49 (35,91 - 46,88) # 45,12 (37,32- 48,12) # 0,007 0,289 0,005 0,408
Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)
Temporal 90,95 (86,76 - 93,30) 89,68 (84,72-92,87) # 90,79 (87,37 -93,69) # 0,011 0,199 0,009 0,754
Nasal 95,80 (91,93 -99,41) 95,29 (91,48 - 99,23) 95,77 (91,19 - 99,59) 0,378 NA NA NA
Superior 97,17 (92,12 - 99,97) 96,31 (91,93 - 99,53) 96,14 (92,46 - 99,62) 0,054 NA NA NA
Inferior 96,23 (91,51 - 99,99) * 95,45 (90,53 - 98,85) * 96,73 (91,03 - 99,78) 0,007 0,006 0,117 0,906
Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)
Temporal 70,76 (67,17 - 75,74) 70,73 (67,07 - 75,63) 70,65 (67,57 - 75,72) 0,656 NA NA NA
Nasal 75,17 (71,38 -79,31) * 74,24 (71,04 - 79,09) * # 75,17 (71,52 - 79,93) # <0,001 0,006 <0,001 1,000
Superior 66,23 (63,10 - 69,89) * 65,34 (62,49 - 69,34) * # 67,24 (63,72 - 70,98) # 0,002 0,004 0,009 1,000
Inferior 64,67 (60,60 - 67,05) 64,08 (59,93 - 66,75) 63,86 (61,40 - 66,65) 0,191 NA NA NA
Espesor medio 73,25 (71,50 - 77,70) * 73,05 (71,00 - 77,30) * # 73,80 (71,50 - 78,00) # <0,001 0,007 <0,001 0,989
Espesor central 10 (4 - 14) 9(6-14) 9(5-14) 0,636 NA NA NA
Volumen total (mm3) 2,08 (2,02 - 2,20) * 2,07 (2,01-2,18) * # 2,09 (2,02 -2,21) # <0,001 0,015 <0,001 0,621

GCL+: protocolo del DRI-Triton SS-OCT que incluye la capa de células ganglionares y la capa plexiforme interna; delimitado desde el limite de la CFNR hasta el limite con la capa nuclear
interna; ETDRS, Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, S P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio. Las

diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.
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Tabla 14. Estudio 2. Espesor GCL++ en sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

GCL++ Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni
Basal vs 3-min vs Basal vs
3-min post-  10-min post-  10-min post-
Espesor (1um) Basal 3-min post-ejercicio 10-min post-ejercicio Valor P (Friedman) ejercicio (*)  ejercicio (#)  ejercicio ($)
Foveal 49,62 (37,67 - 52,76) 47,86 (39,59 - 51,36) 49,07 (39,55 - 52,72) 0,057 NA NA NA

Circulo interior (ETDRS region parafoveal: 3 mm)

Temporal 112,31 (107,35 - 114,10) 111,07 (105,98 - 114,37) 112,70 (103,43 - 114,24) 0,091 NA NA NA
Nasal 118,79 (115,04 - 122,56) 118,34 (112,57 - 122,39) 117,59 (112,09 - 122,92) 0,059 NA NA NA
Superior 124,84 (119,48 - 128,92) 123,08 (117,29 - 128,34) 122,33 (115,45 - 129,39) 0,091 NA NA NA
Inferior 126,19 (120,79 - 128,61) * 124,00 (120,12 -127,32) *# 124,94 (116,69 - 129,54) # 0,001 0,001 0,030 0,906

Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)

Temporal 93,27 (90,35 - 99,58) 93,37 (89,55 - 98,51) 92,64 (90,04 - 98,77) 0,980 NA NA NA
Nasal 126,70 (118,45 - 131,24) * 125,99 (117,08 - 130,07) * # 125,73 (115,75 - 129,56) # 0,005 0,006 0,048 1,000
Superior 107,80 (99,75 - 114,64) 105,23 (99,66 - 112,64) 105,26 (96,89 - 113,40) 0,378 NA NA NA
Inferior 106,24 (100,26 - 111,49) * 103,51 (99,53 - 110,16) * 104,94 (99,88 - 112,32) 0,008 0,007 0,154 0,828
Espesor medio 110,70 (103,60 - 113,70) * 109,90 (103,10-112,50) *# 110,20(102,30-113,30) # 0,012 0,041 0,035 1,000
Espesor central 11(5-15) 9(6-16) 10(6-15) 0,497 NA NA NA
Volumen total (mm3) 3,13 (2,93 -3,22) * 3,11(2,92-3,18) * # 3,12 (2,89 - 3,20) # 0,010 0,035 0,041 1,000

GCL++: protocolo del DRI-Triton SS-OCT que incluye la CFNR, la capa de células ganglionares y la capa plexiforme interna, delimitado desde la membrana limitante interna hasta el limite
interno de la capa nuclear interna; ETDRS, Early Treatment Diabetic Retinopathy Study; * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, S P<0,05 basal vs
10-min post-ejercicio. Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.
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ESPESOR COROIDEO: En la valoracién del espesor coroideo encontramos que,
tanto el espesor medio, los cuadrantes inferiores para y perifoveales, y, el cuadrante
temporal de la regidn perifoveal, presentaron valores estadisticamente superiores a los
10 minutos de finalizar el ejercicio respecto a los valores basales (cuadrante inferior
parafoveal: 320,98 um basales y 327,13 um a los 10 minutos; cuadrante temporal
perifoveal: 295,15 um basales y 299,46 um a los 10 minutos; cuadrante inferior
perifoveal: 303,94 um basales y 306,83 um a los 10 minutos). Sin embargo, el volumen
coroideo total presentd una disminucion estadisticamente significativa de su valor a los
10 minutos de la finalizacién comparado con el valor basal (8,45 mm3 en la medicidn

basal y 8,37 mm3 a los 10 minutos, p=0,006). Los valores se muestran en la Tabla 15.
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Tabla 15. Estudio 2. Espesor coroides en los sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

Coroides

Espesor (1um)
Subfoveal

Basal
330,14 (286,01 - 375,91)

Circulo interior (ETDRS regién parafoveal: 3 mm)

Temporal
Nasal
Superior

Inferior

311,96 (283,72 - 365,74)
304,66 (259,90 - 353,90)
329,56 (280,18 - 378,20)
320,98 (274,13 - 377,96) $

Circulo exterior (ETDRS region perifoveal: 6 mm)

Temporal
Nasal
Superior
Inferior
Espesor medio

Espesor central

Volumen total (mm?3)

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study. * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, S P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio.
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295,15 (257,90 - 329,45) $
262,12 (199,07 - 295,43)
335,78 (278,67 - 365,56)
303,94 (262,54 - 356,68) $
298,85 (272,40 - 340,30) $
354 (298 - 380)

8,45 (7,70 -9,62) $

3-min post-ejercicio
339,39 (284,13 - 375,41)

312,44 (283,38 - 364,33)
311,20 (259,01 - 355,67)
330,36 (273,49 - 379,64)
326,87 (275,95 - 379,42)

290,02 (255,01 - 337,40)
265,67 (204,41 - 296,34)
334,92 (274,97 - 379,68)
306,52 (268,73 - 353,91)
301,65 (267,70 - 340,10)
333 (296 - 383)

8,53 (7,57 - 9,62)

10-min post-ejercicio
338,90 (291,33 - 380,72)

326,51 (279,28 - 355,03)
313,90 (260,08 - 353,21)
325,26 (281,95 - 366,72)
327,13 (271,84 - 361,05) $

299,46 (253,22 - 327,66) $
264,57 (207,36 - 296,89)
333,93 (279,47 - 368,08)
306,83 (268,62 - 348,85) $
295,80 (270,20 - 344,80) $
346 (301 - 382)

8,37(7,64-9,75) $

Valor P (Friedman)
0,388

0,223
0,870
0,442
0,034

0,020
0,378
0,323
0,003
0,004
0,076

0,007

que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni

Basal vs
3-min post-
ejercicio (*)

NA

NA

NA

NA
1,000

1,000
NA
NA

0,256

0,101
NA

0,175

ESTUDIO 2: FLUJOS RETINIANOS Y COROIDEOS TRAS EL

EJERCICIO EN OCTA

Estudiamos los cambios en los flujos capilares de los plexos retinianos y de la CC

mediante la OCTA con DRI-Triton SS-OCT.

3-min vs
10-min

post-

ejercicio (#)

NA

NA

NA

NA
0,117

0,065
NA
NA

0,256

0,828
NA

0,685

Basal vs
10-min
post-
ejercicio ($)

NA

NA

NA

NA
0,048

0,035
NA
NA

0,002

0,004
NA

0,006
Las diferencias



En la valoracion del flujo del PCS no hubo modificaciones en los valores obtenidos

después de la realizacién de ejercicio respecto a los valores de flujo basales. Los datos

qguedan recogidos en la Tabla 16.

Tabla 16. Estudio 2. OCTA medida PCS en los sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni
3-min vs
10-min post-
ejercicio (#)

PCS

Flujo (%) Basal
Central 20,66 (19,28 - 22,97)
Temporal 45,35 (43,78 - 46,72)
Nasal 43,57 (42,38 - 45,13)
Superior 46,36 (44,39 - 48,12)
Inferior 45,99 (44,26 - 48,21)

Area ZAF (pm?) 227,11 (185,79 - 276,90)

3-min post-ejercicio
20,82 (19,22 - 23,27)
45,24 (43,37 - 47,11)
43,52 (42,19 - 45,06)
46,45 (44,26 - 47,59)
46,89 (44,63 - 48,23)
212,08 (180,00 - 292,23)

10-min post-ejercicio
20,61 (19,14 - 23,46)
45,24 (43,95 - 47,49)
43,81 (42,96 - 45,31)
45,62 (44,39 - 47,71)
46,58 (43,81 - 48,02)
234,14 (184,27 - 298,89)

Valor P (Friedman)

0,852
0,913
0,695
0,789
0,529
0,703

Basal vs
3-min post-
ejercicio (*)

NA
NA
NA
NA
NA
NA

NA
NA
NA
NA
NA
NA

Basal vs
10-min post-
ejercicio (S)

NA
NA
NA
NA
NA
NA

PCS: Plexo Capilar Superficial; ZAF: Zona avascular foveal. * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, $ P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio. No hubo

diferencias estadisticas.

En la valoracién del flujo del PCP desde los valores basales a los valores obtenidos

post-ejercicio, Unicamente se observaron cambios en el cuadrante inferior comparando

los datos obtenidos a los 3 minutos respecto a los basales (50,31% pixeles basales vs

51,30% pixeles a los 3 minutos post-ejercicio, p=0,020). Los valores quedan recogidos

enla Tabla 17.
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Tabla 17. Estudio 2. OCTA medida PCP en los sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

PCP Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni
Basal vs 3-min vs Basal vs
Valor P 3-min post-  10-min post-  10-min post-
Flujo (%) Basal 3-min post-ejercicio 10-min post-ejercicio (Friedman) ejercicio (*)  ejercicio (#)  ejercicio (S)
Central 20,94 (18,89 - 24,27) 21,39 (18,89 - 24,50) 22,24 (17,97 - 23,97) 0,307 NA NA NA
Temporal 47,54 (46,26 - 48,97) 47,42 (46,58 - 49,41) 47,87 (46,61 - 49,43) 0,529 NA NA NA
Nasal 48,25 (46,48 - 49,95) 47,66 (45,84 - 50,04) 48,94 (46,84 - 50,67) 0,091 NA NA NA
Superior 51,42 (49,25 - 52,65) 51,15 (50,36 - 53,61) 51,66 (49,56 - 53,33) 0,809 NA NA NA
Inferior 50,31 (48,38 - 53,42) * 51,30 (49,70 - 53,95) * 52,12 (49,80 - 53,71) 0,023 0,020 0,974 0,255

Area ZAF (1m?) 280,19 (226,02 - 320,77) 272,70 (225,04 - 352,61) 255,58 (225,63 - 320,62) 0,073 NA NA NA
PCP: Plexo Capilar Profundo; ZAF: Zona avascular foveal. * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, $ P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio.
Las diferencias que alcanzaron significacion estadistica aparecen en rojo y negrita.

En el estudio de la CC solo se observaron diferencias estadisticamente
significativas en el cuadrante nasal cuando comparamos los valores obtenidos a los 10
minutos y los basales (51,79% pixeles basales vs 52,75% pixeles a los 10 minutos post-

ejercicio, p=0,009). Los valores quedan recogidos en la Tabla 18.

Tabla 18. Estudio 2. OCTA medida CC en los sujetos sanos al inicio del estudio y 3 minutos y 10 minutos después del ejercicio medidos con DRI-Triton SS-OCT (n=42)

cC Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni
3-min vs Basal vs
Basal vs 10-min 10-min
3-min post- post- post-
Flujo (%) Basal 3-min post-ejercicio 10-min post-ejercicio Valor P (Friedman) ejercicio (*) ejercicio (#) ejercicio (S)
Central 51,50 (49,27 - 52,91) 50,55 (48,68 — 53,54) 50,38 (48,53 — 53,54) 0,229 NA NA NA
Temporal 53,50 (52,53 — 54,78) 53,34 (51,97 - 55,53) 53,22 (52,20 — 54,25) 0,429 NA NA NA
Nasal 51,79 (50,91-52,69) S 51,79 (50,84 - 53,37) 52,75(51,52-53,56) $ 0,012 0,804 0,195 0,009
Superior 51,42 (49,49 —53,02) 51,34 (49,84 — 52,80) 50,87 (49,28 — 52,74) 0,761 NA NA NA
Inferior 51,55 (50,36 - 53,13) 51,93 (50,70 -52,85) 51,76 (51,04 -53,18) 0,529 NA NA NA

CC: Coriocapilar. * P<0,05 basal vs 3 min post-ejercicio; # P<0,05 3-min vs 10-min post-ejercicio, $ P<0,05 basal vs 10-min post-ejercicio. Las diferencias que alcanzaron significacion
estadistica aparecen en rojo y negrita.
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ESTUDIO 2: SENSIBILIDAD RETINIANA TRAS EL EJERCICIO
EN MP MAIA

Estudiamos los cambios de la sensibilidad retiniana relacionados con el ejercicio.
En la MP, las variaciones presentaron significacién estadistica en la posicién final del PRL
en el eje Y, en el area horizontal de las elipses BCEA, tanto en 63% como en 95%. En el
caso de la posicion final del PRL en el eje Y, la variacién se obtuvo entre el valor basal y
el de los 15 minutos post-ejercicio (p=0,026). En el analisis de las elipses que contienen
los puntos de fijaciéon, tanto la pequeia (BCEA 63% o elipse menor) como la grande
(BCEA 95% o elipse mayor) hubo cambios significativos en el eje horizontal, con un
aumento en el area de puntos, pero no en el eje vertical ni en el dngulo, tanto en la
comparacion de los 15 minutos post ejercicio y basal (p=0,021 y p=0,041
respectivamente), como en la comparacién entre los 30 minutos y los 15 minutos

(p=0,026 en ambos casos). Los valores quedan recogidos en la Tabla 19.
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Tabla 19. Estudio 2. Medidas MP en los sujetos sanos al inicio del estudio y 15 minutos y 30 minutos después del ejercicio medidos con MAIA (n=42)
Valor P test post-hoc Dunn-Bonferroni

Basal vs 15-min vs Basal vs
15-min 30-min 30-min
post- post- post-
ejercicio ejercicio ejercicio
Basal 15-min post-ejercicio 30-min post-ejercicio Valor P (Friedman) (*) (#) ()
Duracion (ms) 287 (277 —300) 284 (269 —290) 281 (272 -292) 0,622 NA NA NA
Perdidas de fijacion 0(0-0) 0(0-0) 0(0-0) 0,595 NA NA NA
Media tiempo de reaccion (ms) 460 (440 — 488) 449 (434 - 484) 451 (440 —-473) 0,326 NA NA NA
Integridad macular 8,7 (4,4—-32,0) 5,8(51-9,7) 5,8(3,9-10,3) 0,855 NA NA NA
Sensibilidad media (dB) 29,5 (28,5 -30,2) 29,6 (29,0 -30,2) 29,8 (28,8 — 30,8) 0,495 NA NA NA
PRL inicial posicion X (°) 18,26 (18,12 - 18,32) 18,15 (18,00 — 18,29) 18,19 (18,13 -18,31) 0,304 NA NA NA
PRL inicial posicion Y (°) 18,42 (18,34 — 18,65) 18,40 (18,29 — 18,50) 18,48 (18,35-18,62) 0,722 NA NA NA
PRL final posicion X (°) 18,32 (18,21 —-18,52) 18,28 (18,08 — 18,43) 18,33 (18,19 - 18,44) 0,446 NA NA NA
PRL final posicion Y (°) 18,34 (18,30 - 18,46) * 18,27 (18,19 -18,42) * 18,35 (18,27 - 18,49) 0,021 0,026 0,135 1,000
Distancia entre dos PRL (°) 0,27 (0,20 -0,31) 0,26 (0,14 —0,37) 0,27 (0,19 - 0,29) 0,592 NA NA NA
Estabilidad de fijacion P1 (%) 99 (95 —100) 99 (95 —100) 99 (98 — 100) 0,174 NA NA NA
Estabilidad de fijacion P2 (%) 100 (100 — 100) 100 (100 — 100) 100 (100 - 100) 0,368 NA NA NA
BCEA 63% area (*?) 0,3(0,1-0,7) 0,3(0,2-0,9) 0,3(0,2-0,4) 0,238 NA NA NA
Horizontal BCEA 63% (°) 0,6 (0,5-0,9) * 0,7(0,6—1,0) * # 0,7(0,5-0,8) # 0,004 0,021 0,026 1,000
Vertical BCEA 63% (°) 0,6 (0,4-1,0) 0,6 (0,4-1,0) 0,6 (0,5-0,7) 0,788 NA NA NA
BCEA 95% area (°2) 0,9(0,4-2,0) 1,0(0,5-2,7) 1,0(0,6-1,3) 0,573 NA NA NA
Horizontal BCEA 95% (°) 1,1(0,8-1,5)* 1,2(1,0-1,8) * # 1,1(0,8-1,3)# 0,008 0,041 0,026 1,000
Vertical BCEA 95% (°) 1,0(0,7-1,8) 1,0(0,8-1,7) 1,0(0,8-1,3) 0,453 NA NA NA
BCEA angulo (°) -0,5(-38,7 — 35,6) 5,5(-30,2 - 35,9) 10,2 (-8,3—-74,1) 0,145 NA NA NA

ms: milisegundos; BCEA, drea de la elipse de fijacion; PRL, Locus retiniano preferido; °: grados; °2: grados al cuadrado * P<0,05 basal vs 15 min post-ejercicio; # P<0,05 15-min vs 30-min

post-ejercicio, S P<0,05 basal vs 30-min post-ejercicio. Las diferencias que alcanzaron significacién estadistica aparecen en rojo y negrita.

136



ESTUDIO 2: CORRELACIONES CON EL iNDICE DE APTITUD
CARDIOVASCULAR

Se estudio, por ultimo, la correlacién de las variables estudiadas con el indice de
aptitud cardiovascular de los sujetos del estudio.

En los datos generales vimos como el IMC, los equivalentes METS, la FC antes del
ejercicio, la FC al finalizar el ejercicio, la FCa los 9, a los 25 y a los 40 minutos de finalizar
el ejercicio presentaban un coeficiente de correlacién Spearman estadisticamente
significativo con el indice de aptitud cardiovascular de nuestros sujetos.

En las diferentes medidas oculares, el Unico valor de correlacidon que presenté
significacidon estadistica fue la correlacién con la LA tomada con el biémetro de no
contacto Aladdin. Al estudiar las medidas con el DRI-Triton SS-OCT, solo encontramos
correlaciones significativas con los valores de los espesores de los cuadrantes del anillo
de 6 mm temporal y superior a los 3 minutos de finalizar el ejercicio en la valoracién del
espesor total de la retina. En el protocolo GCL+, la correlacién con el indice de aptitud
cardiovascular se dio con las medidas de los valores de espesores de los cuadrantes del
anillo de 6 mm temporal e inferior antes de realizar ejercicio y a los 3 minutos después
de acabar. Por ultimo, sélo se observé una correlacién entre el indice de aptitud
cardiovascular y el protocolo GCL++ con los valores de espesor del cuadrante del anillo
de 6 mm temporal antes de realizar el ejercicio, a los 3 minutos de finalizar y a los 10
minutos de finalizar y, con el espesor central a los 3 minutos. En los valores adquiridos
con la OCTA DRI-Triton SS-OCT encontramos significacion estadistica en la correlacidon
con el indice de aptitud cardiovascular en diversos parametros: antes de realizar el
ejercicio, con el PCP en la zona inferior, la ZAF del PCP y con la CC el cuadrante superior;
si estudiamos los 3 minutos de acabar el ejercicio hay correlacion significativa con el
cuadrante superior del PCS, la ZAF del PCS y con la CC en los sectores temporales e
inferior; a los 10 minutos solo encontramos correlacién con la ZAF del PCS. Y, por ultimo,
en los datos obtenidos con la MP MAIA solo encontramos significacién correlativa a los
30 minutos de terminar el ejercicio con la estabilidad de fijacion P2. Podemos ver todos

estos valores en la Tabla 20.
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Tabla 20. Estudio 2. Correlaciones con el indice de aptitud cardiovascular

Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular
Coeficiente
de
correlacién  Sig.
Spearman (bilateral)

Género Hombre 9 (42,9%)
Muijer 12 (57,1%) -0,397 0,074
Edad (afios) 32 (29-135) -0,314 0,165
IMC (Kg/m?2) 24 (21-30) -0,587 0,005
Equivalentes metabélicos (METS) 1440 (720 - 2760) 0,776 0,000
indice de aptitud cardiovascular 95 (81-110)
Ametropia (D) -1,44 (-2,25 - -0,37) 0,086 0,586
Ametropia Miope 34 (81,0%)
Emétrope 1(2,4%)
Hipermétrope 7 (16,7%) 0,257 0,100
Profundidad de camara anterior (mm) 3,66 (3,56 — 3,84) -0,052 0,743
Espesor del cristalino (mm) 3,79 (3,60 — 3,98) -0,227 0,148
Espesor corneal central (mm) 0,52 (0,50 -0,57) -0,144 0,364
Blanco-Blanco (mm) 11,96 (11,73 -12,15) 0,034 0,833
Longitud axial (mm) 23,72 (22,59 — 24,94) -0,309 0,046
Antes del ejercicio:
PAs (mm Hg) 108 (102 - 122) -0,106 0,646
PAd (mm Hg) 76 (72 - 84) 0,003 0,991
PAM (mm Hg) 86 (83 —95) -0,073 0,752
FC (ppm) 84 (79— 89) -0,546 0,010
Al finalizar el ejercicio:
PAs (mm Hg) 124 (115-134) -0,032 0,892
PAd (mm Hg) 80 (74 —88) 0,066 0,775
PAM (mm Hg) 93 (88 —106) 0,012 0,958
FC (ppm) 132 (120 -149) -0,780 0,000
A los 9 min de finalizar el ejercicio:
PAs (mm Hg) 110 (104 — 121) 0,010 0,964
PAd (mm Hg) 77 (72 - 83) -0,097 0,674
PAM (mm Hg) 88 (84 - 96) -0,019 0,935
FC (ppm) 74 (70 - 93) -0,599 0,004
A los 25 min de finalizar el ejercicio:
PAs (mm Hg) 106 (98 — 112) 0,034 0,888
PAd (mm Hg) 77 (69 - 80) -0,329 0,157
PAM (mm Hg) 85 (81— 90) 0,237 0,314
FC (ppm) 76 (68 - 86) -0,650 0,001
A los 40 min de finalizar el ejercicio:
PAs (mm Hg) 103 (99 - 111) 0,158 0,506
PAd (mm Hg) 71 (69 —75) -0,232 0,325
PAM (mm Hg) 82 (79-87) -0,051 0,831
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FC (ppm)

Basal:
Duracién (ms)
Perdidas de fijacion
Media tiempo de reaccién (ms)
Integridad macular
Sensibilidad media (dB)
PRL inicial posicion X (°)
PRL inicial posicion Y (°)
PRL final posicion X (°)
PRL final posicion Y (°)
Distancia entre dos PRL (°)
Estabilidad de fijacion P1 (%)
Estabilidad de fijacion P2 (%)
BCEA 63% area (°?)
Horizontal BCEA 63% (°)
Vertical BCEA 63% (°)
BCEA 95% area (°?)
Horizontal BCEA 95% (°)
Vertical BCEA 95% (°)
BCEA angulo (°)

A los 15 min de finalizar el ejercicio:
Duracidn (ms)
Perdidas de fijacion
Media tiempo de reaccién (ms)
Integridad macular
Sensibilidad media (dB)
PRL inicial posicion X (°)
PRL inicial posicion Y (°)
PRL final posicion X (°)
PRL final posicion Y (°)
Distancia entre dos PRL (°)
Estabilidad de fijacion P1 (%)
Estabilidad de fijacion P2 (%)
BCEA 63% area (°2)
Horizontal BCEA 63% (°)
Vertical BCEA 63% (°)
BCEA 95% area (°?)
Horizontal BCEA 95% (°)
Vertical BCEA 95% (°)

79 (61— 84)

287 (277 - 300)

0(0-0)
460 (440 — 488)
8,7 (4,4 —32,0)

29,5 (28,5 - 30,2)
18,26 (18,12 - 18,32)
18,42 (18,34 — 18,65)
18,32 (18,21 - 18,52)
18,34 (18,30 — 18,46)
0,27 (0,20 - 0,31)

99 (95 — 100)

100 (100 — 100)
0,3(0,1-0,7)

0,6 (0,5-0,9)

0,6 (0,4-1,0)

0,9 (0,4-2,0)
1,1(0,8-1,5)
1,0(0,7-1,8)

-0,5 (-38,7 - 35,6)

284 (269 — 290)

0(0-0)
449 (434 — 484)
5,8(5,1-9,7)

29,6 (29,0 — 30,2)
18,15 (18,00 — 18,29)
18,40 (18,29 — 18,50)
18,28 (18,08 — 18,43)
18,27 (18,19 - 18,42)
0,26 (0,14 — 0,37)

99 (95 — 100)

100 (100 — 100)
0,3(0,2-0,9)

0,7 (0,6 -1,0)

0,6 (0,4-1,0)

1,0 (0,5-2,7)

1,2 (1,0-1,8)
1,0(0,8-1,7)

Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlaciéon  Sig.
Spearman (bilateral)
-0,606 0,004 *
0,143 0,535
0,236 0,303
0,021 0,926
-0,048 0,836
0,249 0,276
0,263 0,250
-0,034 0,883
0,172 0,455
0,037 0,874
-0,038 0,871
0,071 0,760
-0,222 0,333
-0,142 0,540
-0,080 0,732
-0,129 0,577
-0,083 0,720
-0,066 0,777
-0,129 0,577
-0,349 0,120
0,151 0,514
0,275 0,227
0,182 0,430
-0,025 0,913
0,393 0,078
0,168 0,466
-0,342 0,129
0,092 0,691
-0,257 0,261
0,077 0,741
0,161 0,486
0,178 0,439
-0,065 0,781
-0,144 0,534
-0,142 0,539
-0,107 0,643
-0,149 0,519
-0,115 0,620
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BCEA angulo (°)
A los 30 min de finalizar el ejercicio:
Duracidon (ms)
Perdidas de fijacion
Media tiempo de reaccién (ms)
Integridad macular
Sensibilidad media (dB)
PRL inicial posicion X (°)
PRL inicial posicion Y (°)
PRL final posicion X (°)
PRL final posicion Y (°)
Distancia entre dos PRL (°)
Estabilidad de fijacion P1 (%)
Estabilidad de fijacion P2 (%)
BCEA 63% area (°2)
Horizontal BCEA 63% (°)
Vertical BCEA 63% (°)
BCEA 95% area (°2)
Horizontal BCEA 95% (°)
Vertical BCEA 95% (°)
BCEA angulo (°)
Basal:
Espesor ETDRS foveal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de RNFL (um)
Espesor medio de RNFL (um)
Espesor central de RNFL (um)
Volumen total de RNFL (mm3)
A los 3 min de finalizar el ejercicio:
Espesor ETDRS foveal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de RNFL (pum)
Espesor ETDRS 3mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de RNFL (um)
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5,5 (-30,2 — 35,9)

281 (272-292)

0(0-0)
451 (440 — 473)
5,8(3,9-10,3)

29,8 (28,8 — 30,8)
18,19 (18,13 — 18,31)
18,48 (18,35 — 18,62)
18,33 (18,19 — 18,44)
18,35 (18,27 — 18,49)
0,27 (0,19 - 0,29)

99 (98 — 100)

100 (100 — 100)
0,3(0,2-0,4)
0,7(0,5-0,8)

0,6 (0,5-0,7)

1,0 (0,6-1,3)
1,1(0,8-1,3)

1,0 (0,8-1,3)

10,2 (-8,3 — 74,1)

4,65 (2,85 — 6,26)
21,37 (20,03 - 21,92)
27,45 (26,45 — 29,47)
23,47 (22,68 — 24,88)
29,41 (27,70 - 31,04)
23,17 (22,42 - 24,15)
40,06 (37,60 — 42,65)
48,44 (45,06 — 54,09)
40,63 (37,97 — 45,78)
34,05 (32,60 — 37,60)
0(0-0)

0,97 (0,92 — 1,06)

4,49 (2,71 - 5,79)

21,04 (19,99 - 21,91)
27,79 (26,17 - 29,56)
23,13 (22,39 - 25,14)
28,67 (27,11 -30,28)
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Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlacién  Sig.

Spearman (bilateral)

0,207 0,367
-0,239 0,298
0,094 0,686
-0,173 0,452
0,162 0,482
0,344 0,127
0,195 0,398
0,256 0,263
0,364 0,104
0,054 0,816
0,180 0,436
0,130 0,573
0,562 0,008
-0,128 0,580
-0,065 0,781
-0,269 0,239
0,157 0,497
-0,068 0,770
0,204 0,375
-0,155 0,502
0,199 0,232
-0,037 0,824
0,174 0,295
-0,026 0,875
-0,144 0,390
0,267 0,105
-0,044 0,793
-0,066 0,694
0,234 0,158
-0,079 0,636
0,008 0,960
-0,096 0,567
0,041 0,805
0,061 0,715
0,043 0,796
0,072 0,669
-0,051 0,761



Espesor ETDRS 6mm Temporal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de RNFL (um)
Espesor medio de RNFL (um)
Espesor central de RNFL (um)
Volumen total de RNFL (mm3)
A los 10 min de finalizar el ejercicio:
Espesor ETDRS foveal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de RNFL (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de RNFL (um)
Espesor medio de RNFL (um)
Espesor central de RNFL (um)
Volumen total de RNFL (mm3)
Basal:
Espesor ETDRS foveal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Retina total (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de Retina total (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de Retina total (um)
Espesor medio de Retina total (um)
Espesor central de Retina total (um)
Volumen total de Retina total (mm3)
A los 3 min de finalizar el ejercicio:
Espesor ETDRS foveal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Retina total (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Retina total (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Retina total (um)

23,11 (21,73 — 23,80)
39,86 (36,83 — 44,43)
48,54 (44,98 - 52,93)
39,46 (37,50 — 44,58)
33,85 (32,40 - 37,20)
0(0-0)

0,96 (0,92 — 1,05)

4,05 (2,59 - 6,21)
21,17 (20,02 - 21,85)
27,27 (26,19 - 29,66)
23,43 (22,52 - 24,60)
28,93 (27,77 - 30,54)
23,10 (22,09 — 24,06)
40,38 (36,96 — 43,01)
48,59 (45,80 — 52,35)
41,01 (38,19 - 46,51)
33,95 (32,90 — 37,40)
0(0-0)

0,96 (0,93 — 1,06)

237,58 (221,40 — 256,54)
304,95 (290,31 — 311,70)
317,76 (307,82 — 328,59)
317,71 (308,87 — 330,54)
315,03 (310,91 — 332,26)
259,74 (253,82 — 270,46)
277,87 (271,77 - 286,64)
294,82 (290,14 — 303,63)
267,24 (259,75 — 272,16)
282,20 (275,80 — 289,90)
186 (178 — 201)

7,98 (7,80 — 8,20)

228,52 (216,53 — 251,24)
301,09 (288,14 — 309,69)
315,80 (307,74 — 325,21)
316,50 (306,53 — 321,97)
311,66 (306,89 — 324,02)
257,70 (252,09 — 267,12)

Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlaciéon  Sig.
Spearman (bilateral)
0,302 0,066
-0,059 0,726
-0,043 0,799
-0,028 0,867
-0,053 0,750
-0,098 0,559
-0,048 0,776
0,161 0,333
0,047 0,781
0,151 0,365
-0,001 0,994
-0,235 0,156
0,314 0,055
-0,027 0,874
-0,028 0,866
-0,127 0,446
-0,052 0,755
0,203 0,223
-0,059 0,727
0,012 0,945
0,110 0,511
0,122 0,465
-0,017 0,919
0,059 0,727
0,286 0,081
0,309 0,059
0,058 0,728
0,134 0,421
0,132 0,430
-0,093 0,579
0,132 0,430
0,078 0,643
0,203 0,221
0,107 0,524
0,050 0,765
0,209 0,208
0,379 0,019 *
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Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular
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Coeficiente

de

correlacién  Sig.

Spearman (bilateral)
Espesor ETDRS 6mm Superior de Retina total (um) 274,58 (266,92 — 286,02) 0,342 0,036 *
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Retina total (um) 292,65 (287,54 —301,12) 0,072 0,666
Espesor ETDRS 6mm Inferior de Retina total (um) 265,50 (256,55 — 272,57) 0,249 0,132
Espesor medio de Retina total (um) 279,65 (274,50 — 286,00) 0,194 0,243
Espesor central de Retina total (um) 183 (171-199) -0,084 0,616
Volumen total de Retina total (mm3) 7,91 (7,76 — 8,09) 0,199 0,232

A los 10 min de finalizar el ejercicio:
Espesor ETDRS foveal de Retina total (um) 238,14 (224,92 — 254,94) 0,018 0,913
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Retina total (um) 304,09 (293,43 —311,14) 0,094 0,573
Espesor ETDRS 3mm Superior de Retina total (um) 317,79 (308,88 — 325,48) 0,086 0,608
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Retina total (um) 316,89 (309,43 —330,01) -0,012 0,944
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Retina total (um) 313,96 (309,85 —330,44) 0,082 0,625
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Retina total (um) 258,14 (252,98 — 269,33) 0,318 0,052
Espesor ETDRS 6mm Superior de Retina total (um) 277,36 (269,53 — 285,07) 0,230 0,165
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Retina total (um) 295,72 (289,27 —302,23) 0,078 0,642
Espesor ETDRS 6mm Inferior de Retina total (um) 266,07 (258,43 —272,93) 0,165 0,323
Espesor medio de Retina total (um) 281,45 (277,50 — 289,30) 0,127 0,448
Espesor central de Retina total (um) 187 (183 —200) 0,062 0,712
Volumen total de Retina total (mm3) 7,96 (7,85 — 8,18) 0,136 0,416
Basal
Espesor ETDRS foveal de GCL+ (um) 44,28 (35,69 — 47,18) 0,031 0,853
Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL+ (um) 90,95 (86,76 —93,30) 0,137 0,412
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL+ (um) 97,17 (92,12 -99,97) 0,133 0,427
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL+ (um) 95,80 (91,93 -99,41) -0,030 0,856
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL+ (um) 96,23 (91,51 —99,99) -0,017 0,918
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL+ (um) 70,76 (67,17 — 75,74) 0,332 0,042 *
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL+ (um) 66,23 (63,10 — 69,89) 0,215 0,195
Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL+ (um) 75,17 (71,38 — 79,31) 0,055 0,741
Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL+ (um) 64,67 (60,60 — 67,05) 0,340 0,037 *
Espesor medio de GCL+ (um) 73,25 (71,50 -77,70) 0,182 0,273
Espesor central de GCL+ (um) 10 (4-14) -0,203 0,222
Volumen total de GCL+ (mm?3) 2,08 (2,02 - 2,20) 0,187 0,261
A los 3 min de finalizar el ejercicio:

Espesor ETDRS foveal de GCL+ (um) 43,49 (35,91 — 46,88) 0,017 0,920
Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL+ (um) 89,68 (84,72 -92,87) 0,172 0,301
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL+ (um) 96,31 (91,93 -99,53) 0,095 0,571
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL+ (um) 95,29 (91,48 — 99,23) 0,024 0,888
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL+ (um) 95,45 (90,53 — 98,85) 0,062 0,709
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL+ (um) 70,73 (67,07 — 75,63) 0,396 0,014 *
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL+ (um) 65,34 (62,49 — 69,34) 0,238 0,150



Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL+ (um)
Espesor medio de GCL+ (um)

Espesor central de GCL+ (um)

Volumen total de GCL+ (mm3)

A los 10 min de finalizar el ejercicio:

Espesor ETDRS foveal de GCL+ (um)

Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL+ (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL+ (um)
Espesor medio de GCL+ (um)

Espesor central de GCL+ (um)

Volumen total de GCL+ (mm3)

Basal

Espesor ETDRS foveal de GCL++ (um)

Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor medio de GCL++ (um)

Espesor central de GCL++ (um)

Volumen total de GCL++ (mm3)

A los 3 min de finalizar el ejercicio:

Espesor ETDRS foveal de GCL++ (um)

Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL++ (um)

74,24 (71,04 — 79,09)
64,08 (59,93 - 66,75)
73,05 (71,00 - 77,30)
9(6-14)

2,07 (2,01 - 2,18)

45,12 (37,32 - 48,12)
90,79 (87,37 - 93,69)
96,14 (92,46 — 99,62)
95,77 (91,19 — 99,59)
96,73 (91,03 — 99,78)
70,65 (67,57 — 75,72)
67,24 (63,72 — 70,98)
75,17 (71,52 — 79,93)
63,86 (61,40 — 66,65)
73,80 (71,50 — 78,00)
9(5-14)

2,09 (2,02 - 2,21)

49,62 (37,67 — 52,76)
112,31 (107,35 — 114,10)
124,84 (119,48 — 128,92)
118,79 (115,04 — 122,56)
126,19 (120,79 — 128,61)
93,27 (90,35 — 99,58)
107,80 (99,75 — 114,64)
126,70 (118,45 — 131,24)
106,24 (100,26 — 111,49)
110,70 (103,60 — 113,70)
11 (5 - 15)

3,13 (2,93 - 3,22)

47,86 (39,59 - 51,36)
111,07 (105,98 — 114,37)
123,08 (117,29 — 128,34)
118,34 (112,57 — 122,39)
124,00 (120,12 — 127,32)
93,37 (89,55 — 98,51)
105,23 (99,66 — 112,64)
125,99 (117,08 — 130,07)

Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlaciéon  Sig.
Spearman (bilateral)
0,099 0,553
0,382 0,018 *
0,287 0,080
-0,291 0,076
0,285 0,083
-0,067 0,690
0,085 0,612
0,075 0,656
-0,065 0,700
-0,044 0,792
0,236 0,154
0,162 0,331
0,026 0,879
0,317 0,052
0,124 0,457
-0,148 0,377
0,146 0,383
0,060 0,719
0,113 0,500
0,191 0,252
-0,032 0,851
-0,081 0,630
0,409 0,011 *
0,198 0,234
0,022 0,897
0,024 0,886
0,158 0,343
-0,038 0,821
0,155 0,352
0,027 0,873
0,046 0,784
0,056 0,738
-0,020 0,907
-0,030 0,856

0,407 0,011 *

0,161 0,335
-0,052 0,756
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Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor medio de GCL++ (um)
Espesor central de GCL++ (um)

Volumen total de GCL++ (mm3)

A los 10 min de finalizar el ejercicio:

Espesor ETDRS foveal de GCL++ (um)

Espesor ETDRS 3mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de GCL++ (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de GCL++ (um)
Espesor medio de GCL++ (um)

Espesor central de GCL++ (um)

Volumen total de GCL++ (mm3)

Basal

Espesor ETDRS subfoveal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de Coroides (um)
Espesor medio de Coroides (um)

Espesor central de Coroides (um)

Volumen total de Coroides (mm3)

A los 3 min del ejercicio

Espesor ETDRS subfoveal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Coroides (um)

Espesor ETDRS 6mm Inferior de Coroides (um)
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103,51 (99,53 - 110,16)
109,90 (103,10 — 112,50)
9 (6 - 16)

3,11 (2,92 - 3,18)

49,07 (39,55 — 52,72)
112,70 (103,43 — 114,24)
122,33 (115,45 — 129,39)
117,59 (112,09 — 122,92)
124,94 (116,69 — 129,54)
92,64 (90,04 — 98,77)
105,26 (96,89 — 113,40)
125,73 (115,75 — 129,56)
104,94 (99,88 — 112,32)
110,20 (102,30 — 113,30)
10 (6 - 15)

3,12 (2,89 - 3,20)

330,14 (286,01 — 375,91)
311,96 (283,72 — 365,74)
329,56 (280,18 — 378,20)
304,66 (259,90 — 353,90)
320,98 (274,13 — 377,96)
295,15 (257,90 — 329,45)
335,78 (278,67 — 365,56)
262,12 (199,07 — 295,43)
303,94 (262,54 — 356,68)
298,85 (272,40 — 340,30)
354 (298 — 380)

8,45 (7,70 - 9,62)

339,39 (284,13 — 375,41)
312,44 (283,38 — 364,33)
330,36 (273,49 — 379,64)
311,20 (259,01 — 355,67)
326,87 (275,95 — 379,42)
290,02 (255,01 — 337,40)
334,92 (274,97 — 379,68)
265,67 (204,41 — 296,34)
306,52 (268,73 — 353,91)
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Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlaciéon
Spearman

0,152
0,211
-0,392
0,211

-0,022
0,034
0,100

-0,066

-0,116
0,360
0,075

-0,006

-0,002
0,075

-0,104
0,071

-0,154
-0,229
-0,265
-0,200
-0,067
-0,080
-0,061
-0,233

0,075
-0,098
-0,053
-0,098

-0,240
-0,227
-0,294
-0,238
-0,096
-0,093
-0,144
-0,253

0,090

Sig.

(bilateral)

0,361
0,203
0,015
0,204

0,895
0,841
0,550
0,694
0,488
0,026
0,655
0,971
0,992
0,657
0,534
0,673

0,357
0,166
0,109
0,228
0,689
0,634
0,716
0,160
0,657
0,559
0,753
0,557

0,147
0,171
0,073
0,151
0,567
0,580
0,388
0,125
0,593

*

*



Espesor medio de Coroides (um)

Espesor central de Coroides (um)

Volumen total de Coroides (mm3)

A los 10 min del ejercicio
Espesor ETDRS subfoveal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Temporal de Coroides (num)
Espesor ETDRS 3mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Nasal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 3mm Inferior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Temporal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Superior de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Nasal de Coroides (um)
Espesor ETDRS 6mm Inferior de Coroides (um)
Espesor medio de Coroides (um)
Espesor central de Coroides (um)
Volumen total de Coroides (mm?3)

Basal
Flujo PCS Central (%)
Flujo PCS Superior (%)
Flujo PCS Temporal (%)
Flujo PCS Nasal (%)
Flujo PCS Inferior (%)
Area PCS ZAF (um?)
Flujo PCP Central (%)
Flujo PCP Superior (%)
Flujo PCP Temporal (%)
Flujo PCP Nasal (%)
Flujo PCP Inferior (%)
Area PCP ZAF (um?)
Flujo CC Central (%)
Flujo CC Superior (%)
Flujo CC Temporal (%)
Flujo CC Nasal (%)
Flujo CC Inferior (%)

A los 3 minutos del ejercicio

Flujo PCS Central (%)

Flujo PCS Superior (%)

Flujo PCS Temporal (%)

Flujo PCS Nasal (%)

Flujo PCS Inferior (%)

301,65 (267,70 — 340,10)
333 (296 - 383)
8,53 (7,57 — 9,62)

338,90 (291,33 — 380,72)
326,51 (279,28 — 355,03)
325,26 (281,95 — 366,72)
313,90 (260,08 — 353,21)
327,13 (271,84 — 361,05)
299,46 (253,22 — 327,66)
333,93 (279,47 — 368,08)
264,57 (207,36 — 296,89)
306,83 (268,62 — 348,85)
295,80 (270,20 — 344,80)
346 (301 - 382)

8,37 (7,64 —9,75)

20,66 (19,28 — 22,97)
46,36 (44,39 - 48,12)
45,35 (43,78 — 46,72)
43,57 (42,38 - 45,13)
45,99 (44,26 — 48,21)
262,80 (211,29 - 317,53)
20,94 (18,89 — 24,27)
51,42 (49,25 — 52,65)
47,54 (46,26 — 48,97)
48,25 (46,48 — 49,95)
50,31 (48,38 - 53,42)
303,23 (237,10 — 401,66)
51,50 (49,27 — 52,91)
51,42 (49,49 — 53,02)
53,50 (52,53 — 54,78)
51,79 (50,91 — 52,69)
51,55 (50,36 — 53,13)

20,82 (19,22 - 23,27)
46,45 (44,26 — 47,59)
45,24 (43,37 - 47,11)
43,52 (42,19 — 45,06)
46,89 (44,63 — 48,23)

Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente

de

correlaciéon  Sig.

Spearman (bilateral)
0,114 0,495
-0,199 0,232
-0,112 0,502
-0,118 0,481
-0,144 0,388
-0,243 0,141
-0,166 0,319
-0,078 0,640
-0,030 0,858
-0,059 0,726
-0,217 0,190
0,087 0,603
-0,077 0,645
-0,160 0,336
-0,074 0,660
0,328 0,051
0,144 0,401
-0,046 0,788
0,316 0,060
0,162 0,345
0,423 0,103
-0,176 0,305
0,063 0,717
-0,090 0,601
-0,067 0,698
0,416 0,012 *
0,584 0,018 *
0,084 0,625
0,346 0,039 *
0,290 0,086
-0,022 0,898
0,282 0,095
0,078 0,657
0,347 0,041 *
0,051 0,773
0,120 0,492
0,026 0,883
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Correlaciones con el
indice de aptitud
cardiovascular

Coeficiente
de
correlacién  Sig.

Spearman (bilateral)

Area PCS ZAF (um?) 253,52 (190,77 — 301,20) 0,566 0,028 *
Flujo PCP Central (%) 21,39 (18,89 — 24,50) -0,255 0,139
Flujo PCP Superior (%) 51,15 (50,36 — 53,61) -0,045 0,795
Flujo PCP Temporal (%) 47,42 (46,58 — 49,41) -0,072 0,680
Flujo PCP Nasal (%) 47,66 (45,84 —50,04) -0,280 0,104
Flujo PCP Inferior (%) 51,30 (49,70 — 53,95) -0,013 0,943
Area PCP ZAF (um?) 337,41 (237,30 — 398,70) 0,365 0,181
Flujo CC Central (%) 50,55 (48,68 — 53,54) 0,004 0,981
Flujo CC Superior (%) 51,34 (49,84 - 52,80) 0,283 0,099
Flujo CC Temporal (%) 53,34 (51,97 — 55,53) 0,359 0,034 *
Flujo CC Nasal (%) 51,79 (50,84 - 53,37) -0,178 0,307
Flujo CC Inferior (%) 51,93 (50,70 — 52,85) 0,434 0,009 *
A los 10 minutos del ejercicio
Flujo PCS Central (%) 20,61 (19,14 — 23,46) 0,263 0,132
Flujo PCS Superior (%) 45,62 (44,39 -47,71) 0,048 0,789
Flujo PCS Temporal (%) 45,24 (43,95 - 47,49) 0,202 0,251
Flujo PCS Nasal (%) 43,81 (42,96 — 45,31) 0,189 0,285
Flujo PCS Inferior (%) 46,58 (43,81 —48,02) 0,061 0,733
Area PCS ZAF (um?) 256,42 (211,64 — 334,07) 0,585 0,028 *
Flujo PCP Central (%) 22,24 (17,97 - 23,97) -0,161 0,364
Flujo PCP Superior (%) 51,66 (49,56 — 53,33) -0,027 0,878
Flujo PCP Temporal (%) 47,87 (46,61 —49,43) 0,199 0,259
Flujo PCP Nasal (%) 48,94 (46,84 — 50,67) -0,015 0,932
Flujo PCP Inferior (%) 52,12 (49,80 -53,71) 0,066 0,711
Area PCP ZAF (pm?) 243,10 (227,19 — 364,39) 0,366 0,219
Flujo CC Central (%) 50,38 (48,53 —53,54) -0,109 0,541
Flujo CC Superior (%) 50,87 (49,28 — 52,74) 0,338 0,050
Flujo CC Temporal (%) 53,22 (52,20 — 54,25) 0,222 0,207
Flujo CC Nasal (%) 52,75 (51,52 — 53,56) -0,024 0,891
Flujo CC Inferior (%) 51,76 (51,04 - 53,18) 0,187 0,290

IMC: indice de masa corporal; Kg/m?: kilogramo por metro cuadrado MET: unidades metabdlicas equivalentes; D:
dioptrias; FC: frecuencia cardiaca; PAs: presion arterial sistdlica; PAd: presion arterial diastolica; mm Hg:
milimetros de mercurio; ppm: pulsaciones por minuto. BCEA: Area de la elipse de fijacion; PRL: Locus retiniano
preferido; °: grados; °2: grados al cuadrado. I: inferior; S: superior, N: nasal, T: temporal; ETDRS, Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study; RNFL, Retinal Nerve Fibre Layer: Capa de fibras nerviosas de la retina (CFNR); GCL+:
protocolo del DRI-Triton SS-OCT que incluye la capa de células ganglionares y la capa plexiforme interna;
delimitado desde el limite de la CFNR hasta el limite con la capa nuclear interna; GCL++: protocolo del DRI-Triton
SS-OCT que incluye la CFNR, capa de células ganglionares y la capa plexiforme interna, delimitado desde la
membrana limitante interna hasta el limite interno de la capa nuclear interna; PCS: Plexo Capilar Superficial; PCP:
Plexo Capilar Profundo; CC: Coriocapilar; ZAF: Zona avascular foveal. Las diferencias que alcanzaron significacion
estadistica aparecen en rojo y negrita.
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CONSIDERACIONES SOBRE LA SELECCION
METODOLOGICA DEL ESTUDIO

SELECCION DE LA MUESTRA

En este trabajo de investigacion clinica hemos estudiado una poblacién de
sujetos sanos, adultos jévenes. De cara a la influencia en determinados hallazgos hay
que tener en cuenta que el rango de edad ha sido estrecho (22-37 afios). En nuestra
muestra habia un mayor nimero de mujeres que hombres sin que hayamos encontrado
diferencias relacionadas con el sexo. Al ser la poblacién joven, la ametropia

predominante fue la miopia con una media de -1,82 D y la LA media de 24,05 mm.

Al estudiar la influencia del sexo en el volumen coroideo de la poblacidn, los
resultados obtenidos en estudios previos son variables. En nuestro estudio, el sexo no
fue una variable explicativa significativa del volumen coroideo total basal. Estos
resultados coinciden con los de Park y cols., estudiando una poblacién infantil de edad
media de 7 afios, que incluia 26 nifios y 22 ninas [Park y cols., 2013]. En el estudio de
Sanchez-Cano y cols., que comprendia 30 hombres y 65 mujeres con una edad media de
24 aiios utilizando SD-OCT con su modo EDI, no detectaron tampoco diferencias
coroideas relacionadas con el sexo [Sanchez-Cano y cols., 2014b]. Por el contrario, otros
autores, han descrito un volumen coroideo significativamente mayor en hombres que
en mujeres, como Liy cols. en una poblacién de 33 hombres y 60 mujeres con una edad
media de 25 aiios [Li y cols., 2011] o Barteselli y cols. que estudiaron a 55 hombres y 63

mujeres con una edad media de 50 afios [Barteselli y cols., 2012].

La edad es un factor conocido claramente relacionado con el flujo vascular
coroideo. Muchos estudios han encontrado disminucién de valores de espesores
coroideos en rango de edades desde los 12 a 80 afios [Akhtar y cols., 2018]; de 19 a 60
anos [Bhayana y cols., 2019]; de 19 a 85 afios y de 23 a 80 afios [Margolis y cols., 2009,
Shiny cols., 2012]. Ding y cols. observaron que la disminucidn ocurria después de los 60
afios de edad [Ding y cols., 2011]. Ikuno y cols. describen una disminucién del espesor

coroideo de 14 um por cada década de vida en una poblacién con rango de edad de 23
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a 88 aios [lkuno y cols., 2010]. Del mismo modo, Sardi Correa y cols. encontraron, en
un poblacion de edad comprendida entre los 20 y 40 afios, que por cada aumento en un
ano de edad, el espesor coroideo promedio disminuia 2,27 um [Sardi Correa y cols.,
2017]. En nuestro estudio hemos incluido adultos jévenes y sanos, con un rango de edad
pequeno, de 22 a 37 afos en el primer estudio y de 29 a 35 afios en el segundo.
Probablemente esta circunstancia es la causante de que no hayamos encontrado
diferencias relacionadas con la edad. Del mismo modo, Kinoshita y cols. estudiaron 38
ojos en sujetos con una media de edad de 39 + 9,6 afos, sin que encontraran diferencias

significativas entre los de mayor y menor edad [Kinoshita y cols., 2016].

La ametropia puede estar originada por distintas causas entre las que se incluyen
los cambios en la capacidad de convergencia de las distintas superficies con poder
didptrico, como la cérnea o el cristalino, conocidas como ametropias de indice, o la
modificacién en el didmetro antero-posterior del globo ocular o ametropias axiales, en
las cuales hay una variacién de la LA, intimamente relacionada con el defecto refractivo.
Hay muchos trabajos que han demostrado que el aumento de la LA que se produce en
los ojos miopes, esta relacionado con una reduccién del espesor y volumen coroideo. En
nuestro estudio, por cada 1 mm de aumento de la LA, el volumen coroideo total basal
disminuyd 0,941 mm3, lo que estd en consonancia con los hallazgos de Sdnchez-Cano y
cols., quienes encontraron que los ojos emétropes tendian a tener coroides mas gruesas
y mayores voliumenes coroideos que los ojos miopes [Sanchez-Cano y cols., 2014b].
Ikuno y cols. también mostraron una relacion entre el espesor coroideo central

subfoveal y la LA [lkuno y cols., 2010].

REALIZACION DE PRUEBAS EXPLORATORIAS

Como hemos comentado, estd demostrado que los valores de espesor o el
volumen coroideo se modifican segln la hora del dia en que se analicen, lo que obliga a
realizar las determinaciones en un determinado momento horario para que sean
comparables [Chakraborty y cols., 2011, Read y cols., 2012, Tany cols., 2012, Han y cols.,
2015]. Por lo tanto, dada la variacidn del espesor de la coroides durante el dia, todos los
sujetos en nuestro estudio fueron analizados en un mismo momento del dia, entre las

13:00-15:00 horas.
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Nuestro trabajo lo hemos dividido en dos partes; una primera centrada
Unicamente en las modificaciones a nivel del espesor y volumen coroideo provocadas
por la realizacion de ejercicio fisico con el SD-OCT y, una segunda parte en la que
estudiamos, no sélo las modificaciones en los espesores y volumenes retinianos vy
coroideos, sino también los cambios en las redes capilares retiniana y coroidea
valoradas por la OCTA utilizando el SS-OCT y los cambios en la sensibilidad retiniana
medida mediante la MP MAIA. La justificacion de esta divisiéon la hemos comentado
previamente relacionada con los tiempos establecidos para la realizacidén de las pruebas
dado que la vasodilatacion secundaria al ejercicio y las consecuentes modificaciones en
la vascularizacidon se dan en escasos minutos, con lo que es necesario realizar las
mediciones en tiempos muy precoces. Ademds, hemos utilizado distintos OCTs vy
diferentes protocolos, imposibilitando la valoracién del mismo sujeto en un Unico
momento. Igualmente, el estudio de la sensibilidad retiniana mediante la MP lo hemos
realizado en tiempos posteriores para permitir al sujeto recuperar su FC basal, por la
influencia que pueda tener en la atencidn para la realizacién de la prueba. Asi como la
valoracién con la OCT precisa Unicamente que el sujeto mire al punto de fijacién, el MAIA
requiere una mayor concentracién del sujeto con fijacidon foveal para una colaboracién
precisa y que los datos obtenidos sean reproducibles. Se ha visto que los valores de
sensibilidad retiniana obtenidos con la MP MAIA pueden modificarse por distintas
circunstancias; pese a que no se parece estar influenciado por el estado de dilatacién de
la pupila [Han y cols., 2017], hay otros aspectos que si pueden influir en sus resultados,
como el estado cognitivo, distracciones como la entrada de otros sujetos en el lugar de
realizacion de la prueba o la luminosidad de la sala y como ésta puede influir en el estado
ocular [Westheimer, 2008]. Por ello, hemos realizado la MP una vez acabadas las
valoraciones con la OCT y en tiempos algo mas tardios, como son los 15 y los 30 minutos
y en condiciones mesdpicas y una habitacidon tranquila, evitando en la medida de lo

posible las distracciones del sujeto.

PROTOCOLO DE EJERCICIO FiSICO AEROBICO

Nuestro estudio planteaba valorar los cambios retino-coroideos, tanto a nivel

anatdmico como funcionales, secundarios a la realizacion de ejercicio fisico aerdbico. Es
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conocido que la actividad fisica origina modificaciones en el flujo vascular que pueden
observarse a nivel ocular, de preferencia en tejidos altamente vascularizados como la

Uveay, en particular, la coroides.

Como comentamos en la Introduccién, las respuestas del organismo dependen
del tipo de ejercicio realizado y también de los habitos previos de actividad fisica del
sujeto. Estos se recogieron a través del cuestionario internacional de actividad fisica y el
ejercicio agudo a realizar se estandarizé mediante la prueba del escalén de Harvard que
nos permitié realizar el ejercicio junto a las consultas de Oftalmologia donde se
encuentran los dispositivos de medicidon ocular. El protocolo de ejercicio establece un
ejercicio de intensidad media, de 10 minutos de duracidn, con varios grupos musculares
grandes implicados, lo que nos permite encontrar respuestas del organismo al ejercicio
fisico aerdbico. Asi, encontramos en nuestro estudio que por cada aumento de 1 MET-
min/semana del nivel de actividad fisica, el volumen coroideo total basal aumenté 372
picolitros y que tanto el espesor como el volumen coroideo incrementan 3 minutos
después de realizar ejercicio y disminuyen a los 10 minutos siendo en algunas areas

menor que el valor basal.
CONSIDERACIONES SOBRE LOS RESULTADOS

Como hemos comentado, hemos dividido nuestro trabajo en dos partes; una
primera centrada uUnicamente en las modificaciones a nivel del espesor coroideo
provocadas por la realizacién de ejercicio fisico con el SD-OCT, y una segunda parte en
la que estudiamos las modificaciones en el espesor coroideo, los cambios en la OCTA
mediante SS-OCT y las modificaciones en la sensibilidad retiniana valoradas con la MP
MAIA. La justificacidn de esta divisién, como indicamos, es la imposibilidad de realizar
todas las pruebas en los tiempos establecidos. Por ello, primeramente, estudiamos en
la misma poblacién los cambios coroideos con el SD-OCT y en un segundo momento,
realizamos las pruebas, en los mismos tiempos, pero utilizando el SS-OCT, y valorando,
no sélo el espesor de la coroides, sino también modificaciones en retina total, CFNR y
protocolos GCL+, GCL++ (complejo de células ganglionares), y los cambios a nivel de la

red capilar tanto retiniana como la CC. A esto le afiadimos la valoracidn de la sensibilidad
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de la retina central utilizando el MAIA, pero en tiempos algo mas tardios para permitir

la recuperacion del ritmo cardiaco normal al sujeto a estudio.

ESTUDIO 1: ESTUDIO DE LAS VARIACIONES DE LA
COROIDES EN EL SD-OCT DESPUES DE LA REALIZACION DE
EJERCICIO AEROBICO

SOBRE LA VARIACION EN VALORES COROIDEOS EN SD-OCT

Al observar los valores de espesor coroideo entre diferentes areas de EDTRS en
condiciones basales, nuestros resultados mostraron que las mediciones de la coroides
en el eje horizontal presentaban valores en los cuadrantes temporales
significativamente mas altos que los nasales, pero que no habia diferencias significativas
entre los cuadrantes superiores e inferiores. Los datos obtenidos con el SD-OCT son
similares a los que hemos obtenido con el SS-OCT, aunque los valores obtenidos con el
SD-OCT son superiores en las zonas temporales y en el caso de los valores nasales
bastante similares. En la regién parafoveal de 3 mm el valor en temporal en SD-OCT fue
de 328 umy en el del SS-OCT 311,96 um; para la regién perifoveal de 6 mm, 309 um en
el SD-OCT y 295,15 um en el SS-OCT; en la zona nasal para la regidn parafoveal de 3 mm
el valor en SD-OCT fue de 303 um y en el SS-OCT de 304,66 um y en la region perifoveal
de 6 mm el valor en SD-OCT es de 239 um y en el SS-OCT de 262,12 um. Esto es
coincidente con Park y cols., que demostré que en los nifios, la coroides temporal era
significativamente mds gruesa que la coroides nasal, pero no se detectd ninguna
diferencia significativa entre el espesor coroideo superior e inferior [Park y cols., 2013].
Sin embargo, otros autores encontraron que el espesor coroideo era mas grueso en las
areas superiores [lkunoy cols., 2010, Hirata y cols., 2011, Ouyangy cols., 2011, Sanchez-
Cano vy cols., 2014b]. En este ultimo resultado de nuestro grupo (mayor espesor en
superior), Sdnchez-Cano y cols., comprendia una muestra mas grande de sujetos sanos,
de edad media similar a la del presente estudio (24 afios vs 25 afios en el trabajo actual)
y valorados mediante SD-OCT, esto nos hace pensar que nuestro tamafio muestral ha

influido en que algunos de los resultados no hayamos podido confirmarlos, ademas, en
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ese estudio, detectamos diferencias entre el espesor coroideo superior e inferior en el
cuadrante del anillo perifoveal de 6 mm, en el presente estudio no hay diferencias pese
a que hemos utilizado, al igual que en el estudio previo, OCTs con resolucidon suficiente
para poder segmentar de modo correcto la coroides. El resultado obtenido para el
espesor coroideo subfoveal es comparable a resultados previos; en nuestra serie 331+91
um comparado con el anterior que fue de 345,67+81,80 um [Sanchez-Cano y cols.,
2014a]. La valoracidon manual de los espesores coroideos mediante SD-OCT con EDI ha
demostrado tener una buena repetibilidad intra e interobservador con coeficientes de
variacién y coeficientes de correlacidn intraclase altos [Yamashita y cols., 2012, Sanchez-

Canoy cols., 2014a].

La obtencion de valores coroideos mayores con el SD-OCT que con el SS-OCT
también ha sido recogido por otros autores. Lee y cols. encontraron una diferencia de
espesor coroideo en nifios con valor medio 21,40 micras superior utilizando SD-OCT
frente a SS-OCT [Leey cols., 2021]. Pinilla y cols. detectaron igualmente estas diferencias
gue disminuian conforme lo hacia el espesor coroideo, siendo los valores obtenidos con
los diferentes dispositivos mas similares en sujetos con LAs mas altas [Pinilla y cols.,
2021]. Hay que tener en cuenta que factores como la presencia de coroides mas gruesos,
el grado de pigmentacién del EPR o la presencia de estructuras vasculares pueden
dificultar la exacta localizacion del limite entre la coroides y la esclera, dificultando la
delimitacién coroidea con el SD-OCT y provocando estas diferencias de medidas entre
ambos aparatos. En ojos con estas caracteristicas, los OCT con mayor penetracidon por
su mayor longitud de onda, como los SS-OCT sean probablemente mas exactos en sus

mediciones.

Cuando los voluntarios sanos en nuestro estudio realizaron ejercicio, detectamos
gue los valores coroideos 3 minutos post-ejercicio incrementaron de manera
estadisticamente significativa en todas las areas estudiadas, tanto para el espesor, como
en el volumen coroideo. A los 10 minutos después del ejercicio, el espesor y el volumen
coroideos disminuyeron, e incluso en algunos cuadrantes, estos valores estaban por
debajo de los valores basales de manera estadisticamente significativa, como, por
ejemplo, en el espesor coroideo en el cuadrante inferior del anillo parafoveal de 3 mm
con unos valores basales de 329185 um; a los 3 minutos post-ejercicio 33289 umy a
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los 10 minutos 325+83 um. En el caso del volumen coroideo observamos un
comportamiento similar en el cuadrante inferior del anillo perifoveal de 6 mm con un
valor basal de 1,66+0,39 mm?3, aumentando a los 3 minutos post-ejercicio a 1,68+0,39
mm? y disminuyendo a los 10 minutos a 1,64+0,37 mm3. Esto apoya nuestra hipdtesis
de que, en los jévenes sanos, se produce una modificacién del flujo coroideo después
del ejercicio, con un aumento en los primeros minutos y recuperacion a niveles basales
a los 10 minutos del inicio. Los mismos hallazgos se han descrito después de realizar
ejercicio con otros valores oculares, como la PIO [Hong y cols., 2014], LA [Read y cols.,
2011], presién de perfusion ocular media y la frecuencia media de desenfoque
[Kinoshita y cols., 2016] o con la modificacidon de otros valores sistémicos después del
ejercicio como la PAs, PAd y la FC, que también hemos observado en nuestro estudio.
Sin embargo, no todos los autores coinciden en los cambios después del ejercicio en
valores oculares como LA, profundidad de cdmara anterior, grosor del cristalino [Hong
y cols., 2014], ni valores de P10 [Sayin y cols., 2015] ni en las determinaciones sistémicas
como en la PAd [Alwassia y cols., 2013]. Estudios previos en una pequeiia serie sobre
cambios en el espesor coroideo después del ejercicio fisico también mostraron
resultados opuestos. Alwassia y cols., en una muestra de 15 pacientes con una edad
media de 61 afios, llegaron a la conclusion de que no se producian modificaciones en el
espesor coroideo a los 3 minutos después de realizar una prueba de esfuerzo [Alwassia
y cols., 2013]. Esta falta de variacidén en el espesor coroideo después del ejercicio en el
estudio de Alwassia y cols. podria depender de la edad de los participantes estudiados,
no sdlo por la diminucidn de la coroides relacionada con el envejecimiento, sino también
por su condicidn cardiaca, por los cambios en la regulacién y por la menor distensibilidad

de las paredes vasculares.

En nuestro estudio, como hemos comentado, el rango de edad es estrecho y no
hemos observados diferencias con la edad, pero en base a otros estudios con mayores
rangos de edad, se puede postular que la autorregulacidon coroidea sufrird una
modificacién con la edad, al igual que lo hacen otros pardmetros oculares como la
acomodacion. Del mismo modo, Hong y cols., en un estudio de 25 sujetos con una edad
media de 25,4 afios que realizaron 15 minutos en una cinta de correr y se evalué después

de realizar el ejercicio, a los 10 minutos y 30 minutos de acabarlo, [Hong y cols., 2014],
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y Kinoshita y cols., en un estudio de 38 sujetos con una edad media de 39 afios
realizando la prueba de los dos peldafios de Master y tomando medidas a los 10 minutos
de la finalizaciéon [Kinoshita y cols., 2016] tampoco encontraron una variacién
significativa en el espesor coroideo. Sin embargo, Sayin y cols. estudiaron 19 sujetos con
una edad media de 27 afios [Sayin y cols., 2015] y encontraron resultados similares a
nuestro estudio: transcurrido un corto intervalo de tiempo después de terminar el
ejercicio, que en este caso fue pedalear con una intensidad moderada durante 10
minutos en una bicicleta ergondmica (3 minutos en nuestro estudio y 5 minutos en el
trabajo de Sayin y cols.), encontraron un aumento de espesor coroideo, y seguido de
una disminucién en tiempos posteriores (10 minutos en nuestro estudio y 15 minutos
en el trabajo de Sayin y cols.). En el estudio de Sayin y cols., los valores de espesor

coroideo 15 minutos post-ejercicio no diferian significativamente de los basales.

'SOBRE LA REGRESION LINEAL MULTIPLE DEL VOLUMEN COROIDEO
TOTAL

En nuestro modelo de regresién, encontramos que el nivel de actividad fisica era
también una variable explicativa del volumen coroideo total basal, lo que indica que
cuanta mas actividad fisica se realiza, mayor es el volumen coroideo de los sujetos en
reposo y a mayor LA menor volumen coroideo (R?=0,366, p=0,001). En primer lugar, esta
relacion es realmente importante cuando valoramos valores basales en sujetos sanos,
ya que se deberia tener en cuenta en la anamnesis el nivel de actividad fisica, dato
habitualmente no recogido en la historia clinica. En segundo lugar, este resultado puede
reflejar un efecto beneficioso del ejercicio sobre el flujo coroideo. Estos datos se
obtuvieron utilizando el cuestionario internacional de actividad fisica en su version
corta, y tal vez conocer otros factores, como el IMC, o evaluar la capacidad
cardiovascular nos daria una visién mas objetiva como si que hicimos en el segundo

estudio.

Ademas, en las diferencias entre los 3 minutos post-ejercicio y los 10 minutos
post-ejercicio el nivel de actividad fisica también fue una variable explicativa (R?=0,141,
p=0,003). Este resultado sugiere que las mujeres y las personas con mayores habitos de

actividad fisica fueron las que presentaron mayor disminucién en el volumen coroideo
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durante la recuperacién después de finalizar el ejercicio desde los 3 minutos a los 10
minutos. Este resultado refleja también el efecto beneficioso del ejercicio sobre el flujo
coroideo ya que en sujetos que realizan ejercicio de manera cotidiana se produce una

recuperacién mas rapida de sus valores, implicando una mayor autorregulacion.

ESTUDIO 2: ESTUDIO DE LAS VARIACIONES DE LA RETINA Y
COROIDES EN SS-OCT, OCTA Y MP DESPUES DE LA
REALIZACION DE EJERCICIO FiSICO AEROBICO

SOBRE LA VARIACION EN VALORES RETINIANOS EN SS-OCT

En cuanto a la comparacion entre areas de la retina a nivel basal en nuestro
estudio, las diferencias de espesor retiniano fueron estadisticamente significativas en
ambos anillos, tanto en la comparacién de los cuadrantes horizontales como verticales,
siendo significativamente mayores los espesores de los cuadrantes nasales con respecto
alos temporales y el de los cuadrantes superiores con respecto a los inferiores. Ademas,
en este estudio, tras finalizar el ejercicio, a los 3 minutos todas las dreas estudiadas
presentaron disminucion estadisticamente significativa con respecto a los valores en
basal. A los 10 minutos con respecto a los 3 minutos, se observé un aumento
estadisticamente significativo en todas las dreas excepto en los cuadrantes temporal y
superior del anillo perifoveal de 6 mm. Sin embargo, en otros estudios como el caso de
Sayin y cols., en 19 sujetos con una edad media de 27 afios, que pedalearon durante 10
minutos en una bicicleta ergondmica, no hubo variaciones en el espesor retiniano de
ninguna de la areas estudiadas, comparando los valores basales, con 5 y 15 minutos
después de acabar el ejercicio [Sayin y cols., 2015]. Estos mismos resultados obtuvo
Alwassia y cols. tomando los valores basales y a los 3 minutos de terminar una prueba
de esfuerzo en una muestra de 15 pacientes con una edad media de 61 anos [Alwassia
y cols., 2013]. En el caso de Galina y cols., en una muestra de 29 sujetos con una edad
media de 51 afos, encontraron que el grosor macular medio aumenté tras realizar 10
minutos de ejercicios de yoga ocular, aunque en este estudio no se evalué nada mas que

estos dos puntos temporales [Galina y cols., 2020].
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La CFNR en nuestro estudio presentd espesores basales significativamente
mayores en ambos anillos, en los cuadrantes inferiores con respecto a los cuadrantes
superiores y en los cuadrantes nasales con respecto a los temporales. El mayor nimero
de axones se localiza alrededor del nervio éptico y esto justifica esta diferencia entre
zonas nasales y temporales. En nuestro trabajo la CFNR no presentd variacion tras el
ejercicio, sin embargo, tanto Balk y cols. como Mauret-Faysse y cols. encontraron que,
después de la realizacién de ejercicio, se producia un incremento de esta capa de
manera significativa. Los resultados de Mauret-Faysse y cols. se obtuvieron en 58 ojos
después de correr una maratén (42,2 km), cuyo nivel de exigencia fisica no tiene nada
gue ver con el ejercicio aerdbico realizado en este trabajo [Mauget-Faysse y cols., 2021].
En el caso de Balk y cols. estudiaron una poblacion de 27 corredores después de una
carrera solidaria de 10 km con el Spectralis SD-OCT; se trataba de una poblacién
mayoritariamente masculina y tenia una edad media de 44 afios. Solo en el estudio de
Balk y cols. encontramos un desglose de las diferentes capas de la retina neurosensorial.
En su caso utilizaron el Spectralis SD-OCT y encontraron como, ademas de observar un
incremento en la CFNR, como veiamos anteriormente, también observaron un aumento
en CPI-CCG y en la CNE; en el caso de la CNI-CPE y EPR-fotorreceptores no encontraron
variaciéon. Este incremento vuelve a valores basales después de 1 hora y media de
periodo de rehidratacién [Balk y cols., 2013]. Exceptuando la modificacién de la CFNR,
nuestros valores son similares a los suyos, ya que las modificaciones se produjeron
principalmente valorando la retina interna, CCG y CPI, sin encontrar cambios en la retina
externa. Nuevamente el tipo de ejercicio desarrollado sigue sin ser comparable con el
nuestro, y en el intervienen no sdélo los cambios secundarios a la vasodilatacién, sino los

relacionados con la pérdida hidroelectrolitica de un ejercicio prolongado y exigente.

En nuestro caso, utilizando el DRI-Triton SS-OCT, ademas de lo anteriormente
mencionado se explord el protocolo GCL+, que recordemos incluye la capa la CCG y la
CPI y esta delimitado desde el limite de la CFNR hasta el limite con la CNI, y el protocolo
GCL++, que incluye la CFNR, CCG y la CPI, esta delimitado desde la MLI hasta el limite

interno de la CNI.

En el protocolo GCL+, las medidas basales fueron significativamente mayores en
el cuadrante nasal que en el temporal, tanto en la regién parafoveal como en la
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perifoveal. Sin embargo, entre los cuadrantes superior e inferior solo hubo diferencias
en el anillo perifoveal de 6 mm donde se encontraron mayores valores en el cuadrante
superior que inferior. Ademas, al comparar las medidas de los 3 minutos post-ejercicio
con las basales, se encontrd variacién estadisticamente significativa en el cuadrante
inferior del anillo parafoveal de 3 mm, en los cuadrantes nasal y superior en el anillo
perifoveal de 6 mm y en el espesor medio y volumen total. Cuando hablamos de la
comparacion entre los 10 y los 3 minutos post-ejercicio, la variacidon estadistica fue
significativa en el espesor foveal, en el cuadrante temporal del anillo parafoveal de 3
mm, en el cuadrante nasal y superior en el anillo perifoveal de 6 mm, en el espesor

medio y en el volumen total.

El protocolo GCL++ presentd, en las medidas basales, diferencias
estadisticamente significativas en la comparacién de los cuadrantes nasal y temporal,
siendo los nasales mayores y en la comparacidn de los cuadrantes superiores e inferiores
solo se encontrd significacion en el anillo parafoveal de 3 mm, siendo mayor el
cuadrante inferior. El protocolo GCL++ incluye la CFNR, las células ganglionares y la CPI,
y, tanto la CFNR como el complejo CCG-CPI presenta un mayor espesor alrededor del
nervio Optico. Ademas, al evaluar la influencia con el ejercicio, se encontré variacién,
tanto en la comparacion de los 3 minutos post-ejercicio con basal como en la de los 10
minutos con los 3 minutos post-ejercicio en los cuadrantes inferior del anillo parafoveal
de 3 mm, nasal en el anillo perifoveal de 6 mm, en el espesor medio y en el volumen
total, y solo en el anillo perifoveal de 6 mm la variacién significativa en el cuadrante

inferior.

En condiciones normales, los valores de espesor retiniano macular nasales son
superiores a los temporales y los inferiores mayores que los superiores. Su modificacion
con el ejercicio, en el caso de la retina total y de los protocolos estudiados es una
tendencia a la disminucién del espesor a los 3 minutos tras finalizar el ejercicio con
respecto a los valores basales y recuperacién con valores similares a los basales a los 10

minutos tras la finalizacion del ejercicio.
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éSOBRE LA VARIACION EN VALORES COROIDEOS EN SS-OCT

Utilizando el SS-OCT, los valores coroideos basales en los cuadrantes temporales
fueron estadisticamente superiores a los nasales, igual que hemos observado con el SD-
OCT. No se objetivaron variaciones en el espesor coroideo tras el ejercicio, ni a los 3
minutos ni a los 10 minutos. Las modificaciones de los espesores coroideos fueron
estadisticamente significativas en los valores basales con respecto a los de 10 minutos
después de acabar el ejercicio en los cuadrantes inferior del anillo parafoveal de 3 mm,
inferior perifoveal de 6 mm y temporal perifoveal de 6 mm. Ademas, también estas
diferencias fueron estadisticamente significativas en esta comparacion en el espesor
medio y el volumen total. En el caso del cuadrante inferior del anillo parafoveal de 3
mm, estos valores a los 10 minutos de acabar el ejercicio son superiores a basales, al
igual que ocurre en el cuadrante temporal e inferior del anillo perifoveal de 6 mm, sin
embargo, en el espesor medio y el volumen total estos valores a los 10 minutos de

terminar el ejercicio son mds bajos que los basales.

Con el mismo aparato, DRI-Triton SS-OCT, Liy cols., distribuyeron a 58 nifios con
edad media de 11,70 aiflos en emétropes y miopes. El grosor coroideo medio y el grosor
coroideo subfoveal, disminuyeron ambos grupos tras la realizacién de 20 minutos de
bicicleta estatica, pero no consiguieron recuperar a valores basales tras 30 minutos de

descanso [Liy cols., 2021].

En el caso de Galina y cols., en una muestra de 29 sujetos con una edad media
de 51 afios, utilizando el Atlantis SS-OCT (Topcon, Tokio, Japdn), no encontraron ninguna
variacién en el espesor coroideo subfoveal central tras la medida después de realizar 10

minutos de ejercicio de yoga ocular [Galina y cols., 2020].

'SOBRE LA VARIACION EN VALORES DE MICROVASCULARIZACION EN
oCTA

En nuestros valores basales en la OCTA DRI-Triton SS-OCT encontramos un flujo
central parecido tanto en el PCS (20,66%) como en el PCP (20,94%) y un flujo central CC

de 51,50%. Fernandez-Vigo y cols. también con el Triton SS-OCT, una media de 38,3 afios
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y un patrén de 6x6 mm evaluaron 346 sujetos sanos describiendo un PCS del 22,1%, un
PCP de 19,9% y CC de 52,8% [Fernandez-Vigo y cols., 2020]. Las zonas centrales de
ambos plexos retinianos coinciden con la ZAF aunque ambos plexos tengan una

distribucién vascular distinta, e inferior a la CC.

Con el resto de los estudios no se puede realizar una comparacién numérica ya
gue son diferentes OCTA con diferentes protocolos por lo que para la valoracién de la
DV no comparables entre si [De Vitis y cols., 2016, Munk y cols., 2017], pero si podemos

valorar si es mayor el flujo en una zona u otra.

Entre los valores con otras OCTAs, Shahlaee y cols., con una SD-OCTA, RTVue-XR
Avanti (Optovue, Inc., Fremont, CA, EE. UU.) y un patréon 3x3 mm, evaluaron un total de
163 ojos con una media de edad de 41 afios en los que encontraron significacion
estadistica en la DV en la regidn central, el plexo superficial fue mayor que el profundo
(PCS de 37% frente a la PCP 27%). En el caso de la regién parafoveal también
encontraron diferencias estadisticamente significativas pero contrarias a la DV previa,
el plexo superficial es menor que el profundo (PCS de 46% frente a una PCP de 52%).
Ademas, no encontraron diferencias significativas ni en el sexo ni diferencias entre el
ojo derecho y el izquierdo. Lo que si encontraron fue una correlacidn negativa entre la

DV vy la edad [Shahlaee y cols., 2016].

En el caso de You y cols. también utilizaron SD-OCTA Avanti (Optovue, Inc.,
Fremont, CA, EE. UU.) pero en este caso con un patron 6x6 mmy 1631 ojos con 50 afios
de edad media. Ocurrié como en el caso de Shahlaee y cols, en el area central la DV
superficial es mayor que la DV profunda (PCS de 30,76% frente a PCP de 29,51%) y en el
area parafoveal la DV superficial es menor que el PCP (PCS de 49,21% frente a PCP de
59,35%). Destacaron que en ambos plexos por cuadrantes la zona con mayor DV es la
zona superior, seguida en el PCS por la zona temporal, nasal e inferior y en el caso del

PCP le sigue la zona nasal, inferior y temporal [You y cols., 2019].

En cuanto a los valores de la ZAF teniendo en cuenta que la delimitacion fue
manual, en nuestro estudio encontramos valores ZAF en el PCS 227,11 um? y 280,19
um? en el PCP. En diferentes estudios sobre estos valores, Samaray cols. en una muestra

de 67 ojos con una media de 42 afios con protocolo 3x3 mm y segmentacién con el
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programa Imagel en Optovue RTVue RX 100 Avanti (Optovue, Inc., Fremont, CA, EE.
UU.), describieron unos valores medios de ZAF en el PCS de 0,266 mm?y de ZAF en el
PCP de 0,495 mm?, siendo significativamente mayores los valores de ZAF en el PCP y
encontrando una correlacidon inversa con el espesor macular central y con el volumen
macular central, no encontrando relacién con la edad ni con el sexo [Samara y cols.,

2015].

Tendremos que tener en cuenta, que las mediciones realizadas de manera
manual y automatica con la misma maquina son fiables, pero al comparar medidas de
DV y ZAF entre diferentes maquinas se produjeron diferencias estadisticamente

significativas [Magrath y cols., 2017].

En nuestro caso no hubo modificaciones en la DV del PCS al realizar ejercicio
fisico. En el PCP hubo diferencias solo en la zona inferior en la comparacién de los 3
minutos post-ejercicio con las medidas basales (p=0,020). En la CC hubo diferencias en

la zona nasal en la comparacion de los 10 minutos con las medidas basales (p=0,009).

Li y cols. también con el DRI-Triton SS-OCT, patron 3x3 mm, estudiaron una
poblacién de 58 nifios con edad media de 11,70 afios y los distribuyeron en dos grupos:
emétropes y miopes, y les valoraron al realizar un ejercicio que consistia en 20 minutos
de bicicleta estdtica. Los niflos emétropes, tras el ejercicio, aumentaron la DV tanto en
el PCP como en el PCS; sin embargo, los nifios miopes, después del ejercicio,

disminuyeron los valores del PCP y aumentaron los del PCS [Li y cols., 2021].

Por otra parte, Kim y cols. estudiaron las variaciones en la DV, la ZAF y la
dimensién fractal en el PCS y PCP, antes y después de realizar ejercicio durante 20
minutos en una bici estatica. El estudio se realizé con un protocolo 3x3 mm de AngioVue
Optovue RTVue XR 100 Avanti (Optovue, Inc., Fremont, CA, EE. UU.). Se estudié una
muestra de 32 sujetos divididos en dos grupos con una edad media de 27 afos. Se
obtuvo una disminucién en la PCS de la DV total y la DV parafoveal, correlacionado con
la PAs. El aumento en la dimensidn fractal fue significativo a nivel del PCP [Kim y cols.,

2019].
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Estos resultados coincidieron con los de Alnawaiseh y cols. que estudiaron las
variaciones en la OCTAs con el ejercicio, en 13 sujetos de edad media 27,3 afios, tanto a
nivel de la cabeza del nervio dptico con un protocolo de 4,5x4,5 mm, como en la zona
macular con un protocolo 3x3 mm. El entrenamiento constaba de un programa de
abdominales, flexiones, sentadillas y saltar a la cuerda y se tomaron las medidas con
RTVeu XR Avanti AngioViu (Optovue Inc. Fremont, CA, EE. UU). No observaron
modificaciones en la ZAF, pero la DV peripapilar decrecia siendo estos cambios
significativos en todas las zonas excepto en la zona central. La DV parafoveal también
decrecid, siendo los cambios significativos en la zona superior e inferior. Estos cambios

se correlacionaban con la PAs como en el caso de Kim y cols. [Alnawaiseh y cols., 2017].

En el caso de Schmitz y cols. realizaron un entrenamiento de alta intensidad con
una muestra de 58 sujetos y una media de 28 afios. Utilizaron AngioVue, RTVue XR
Avanti SD-OCT, (Optovue, Fremont, CA, EE. UU.) y protocolo 3x3 mm para observar la
zona foveal y 4,5x4,5 mm para la zona peripapilar. Encontraron una disminucion de la
ZAF del PCP y de la DV del PCS, y un incremento de la DV en la OCTA peripapilar [Schmitz
y cols., 2018].

Nuestros hallazgos, con no modificacidn del flujo a nivel del PCS son congruentes
con la ausencia de cambios de espesor en el estudio de la CFNR, ya que es a este nivel
donde estan dispuestos la mayoria de los capilares del PCS. Los cambios que hemos
detectado a nivel del PCP son escasos como para justificar este cambio, ya que estan
limitados al cuadrante inferior, habiendo detectado cambios en el espesor retiniano
total en todos los cuadrantes, aunque tanto en el protocolo GCL+ en el anillo de 3 mm
(que seria el coincidente con el cuadrante de la OCTA), solo observamos cambios en el
cuadrante inferior, modificiandose otras areas perifoveales. Dado que el nimero de
sujetos es relativamente pequefio, es dificil concluir que exista una relacién entre ambos

hallazgos.

éSOBRE LA VARIACION DE LA SENSIBILIDAD RETINIANA EN MP MAIA

Las medidas basales en nuestro estudio refieren una sensibilidad media de 29,5

dB, BCEA 63% darea de 0,3°2, horizontal 0,6°, vertical 0,6°, BCEA 95% area de 0,9°?,
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horizontal 1,1°, vertical 1,0°, estabilidad de fijacion P1 de 99% y estabilidad de fijacidon
P2 de 100%. En el estudio de Molina-Martin y cols. con la MP MAIA y una poblacion con
edad media de 30,63 ainos, la sensibilidad media tenia una mediana de 32,90 dB,
integridad macular de 0,8, una mediana de P1 de 98% y de P2 de 100%, mediana BCEA
95% area de 2,40°2 y BCEA 63% area 0,30°2, horizontal 0,9°, vertical 0,9°, ademas
encontraron que la sensibilidad media disminuia conforme aumentaba la edad; P1y P2
tenian un indice menor cuando aumentamos la edad, y los BCEA 63% y 95%
presentaban dreas y didmetros horizontales y verticales mas grandes conforme
aumentaban la edad [Molina-Martin y cols., 2017]. En otro trabajo de Molina-Martin,
con una poblacién de 27 afios de media, encontraron una sensibilidad media de 33,27
dB, P1 de 97,5% y P2 de 99,40%, BCEA 95% darea de 3,13°2, BCEA 63% area
0,34°2,horizontal 0,8°, vertical 0,82° [Molina-Martin y cols., 2016].

En la variacion con respecto al ejercicio no hemos encontrado ningun otro
estudio con el que comparar nuestros valores. En los resultados obtenidos sélo hemos
visto un aumento del area horizontal del BCEA, es decir, se distancian los puntos de
fijacion en la medida a los 15 minutos después del ejercicio y observamos una
disminucién en los valores post-ejercicio a los 30 minutos con valores similares a los

datos basales.

SOBRE LAS CORRELACIONES CON EL INDICE DE APTITUD

CARDIOVASCULAR

| En cuanto a la correlacidn de las distintas variables estudiadas con nuestro indice
de aptitud cardiovascular encontramos que la LA antes de realizar ejercicio presenta una
correlacidn significativa (p=0,046) con un coeficiente de correlacidon de Spearman de -
0,309, por lo que a mayor indice de aptitud cardiovascular menor LA. En la misma linea,
Read y cols. que si que estudiaron como influye el ejercicio en la LA encontraron una
relacion entre el ejercicio y la disminucidn de la LA después del ejercicio [Read y cols.,
2011]. De este modo podriamos encontrar no solo una relacion entre el tiempo que se
pasa al aire libre y una menor probabilidad de desarrollo de miopia sino que este puede

ser debido también a la realizacién continua de ejercicio y alcanzar por ello un mayor
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indice de aptitud cardiovascular [Wylegala, 2016]. En el caso de Hong y cols. no
encontraron diferencias en la LA después de realizar ejercicio [Hong y cols., 2014] y
Lundberg y cols. no encontraron relacion entre su medida objetiva de actividad fisica y
la miopia en nifios [Suhr Thykjaer y cols., 2017, Lundberg y cols., 2018].

En el caso de la correlaciéon del indice de aptitud cardiovascular con los valores
del DRI-Triton SS-OCT encontramos significacion estadistica a los 3 minutos en los
valores de Retina total en el anillo perifoveal de 6 mm en los cuadrantes temporal
(p=0,019) y superior (p=0,036). En el caso de la capa GCL+ antes de realizar ejercicio con
el anillo perifoveal de 6 mm en los cuadrantes temporal (p=0,042) e inferior (p=0,037),
a los 3 minutos después de finalizar el ejercicio igualmente con el anillo perifoveal 6 mm
cuadrantes temporal (p=0,014) e inferior (p= 0,018). Para la capa GCL++ encontramos
significacion estadistica con el anillo perifoveal 6 mm cuadrante temporal antes de
realizar el ejercicio (p=0,011), a los 3 minutos de acabar el ejercicio (p=0,011) y a los 10
min de finalizar el ejercicio (p=0,026), ademas con el espesor central a los 3 minutos
(p=0,015). Hasta nuestro conocimiento este es el primer estudio que analiza la
correlacién de la aptitud cardiovascular con valores de OCT.

Para la OCTA DRI-Triton SS-OCT encontramos significacion estadistica antes de
realizar ejercicio en PCP inferior (p=0,012), en PCP ZAF (p=0,018) y en la CC superior
(p=0,039). A los 3 minutos después de terminar el ejercicio encontramos significacion
con el indice de aptitud cardiovascular en el PCS superior (p=0,041), en PCS ZAF
(p=0,028), en la CC temporal (p=0,034), la CC inferior (p=0,009). Y, por ultimo, a los 10
minutos el PCS ZAF (p=0,028).

Como hemos visto en nuestro estudio en la OCTA, en cuanto a la correlacidén con
el indice de aptitud cardiovascular nos salieron valores estadisticamente significativos
mas altos en ZAF del PCP antes de realizar ejercicio, como a los 3 minutos post-ejercicio
y a los 10 minutos post-ejercicio en PCS. Estos resultados difieren de los de Nelis y cols.,
en una poblacién con media de edad de 21,52 afios de media, donde los sujetos con
mayor capacidad de ejercicio aerébico tenian una ZAF mas pequeiia [Nelis y cols., 2019].
Deberemos tener en cuenta que en el caso de Nelis y cols. utilizaron otra OCTA, en su
caso AngioVue, RTVue XR Avanti SD-OCT y la medida de la ZAF no esta diferenciada en

PCS y PCP, sino que va desde la MLI hasta 9 um por encima de CPE, ademas, la manera
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de medir la aptitud fisica fue mediante mediciones de concentracion de lactato en

sangre con un ejercicio aerébico de carrera continua incremental estandarizada.

Por ultimo, en el caso de la MP MAIA, solo encontramos una correlacion
significativa con el indice de aptitud cardiovascular a los 30 minutos de acabar el
ejercicio en la estabilidad de fijacion P2 (p=0,008). No hemos encontrado estudios sobre
la relacion de la aptitud cardiovascular y la MP MAIA con los que poder comparar

nuestros valores.
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CONCLUSIONES






Tras el analisis de los resultados obtenidos y su discusién, podemos concluir que:

Primera:

Segunda:

Tercera:

Cuarta:

Quinta:

Sexta:

Los valores basales en el espesor y volumen coroideo medidos tanto con Spectralis
SD-OCT como con DRI Triton SS-OCT son significativamente mayores en los
cuadrantes temporales que en los nasales. Las medidas, tanto de espesor como de
volumen coroideo, obtenidas con el Spectralis SD-OCT en su modo EDI y después de
segmentacion manual son superiores que las obtenidas con DRI-Triton SS-OCT

mediante segmentacién automatica.

Los espesores de retina total medidos con DRI Triton SS-OCT son mayores en los

cuadrantes nasales que en los temporales y en los superiores que en los inferiores.

En estado de reposo, y valorado con el SD-OCT, los adultos jovenes sanos con un nivel

de actividad fisica superior presentan un mayor volumen coroideo total.

Tras la realizacién de un ejercicio aerdbico durante 10 minutos, los valores de espesor
y el volumen coroideo a los 3 minutos del cese, son superiores a los basales, y
disminuyen a los 10 minutos de la finalizacion llegando incluso los valores a ser
inferiores a los basales en algln cuadrante de la rejilla del ETDRS. Esta disminucién
en el volumen coroideo es mas rapida en mujeres y en sujetos que realizan ejercicio

habitualmente.

El volumen coroideo total, valorado con SS-OCT y después de la realizacidon de un
ejercicio aerdbico presenta un valor inferior a los 10 minutos de la finalizacién que
en estado basal. Esta misma disminucidn ocurre en el espesor medio. Sin embargo,
en los cuadrantes inferiores para y perifoveales y en el cuadrante temporal de la
region perifoveal los valores a los 10 minutos de la finalizacién del ejercicio son

superiores que los basales.

El espesor retiniano valorado mediante SS-OCT en los protocolos de retina total, GCL+
y GCL++, presenta una disminucion a los 3 minutos después de la finalizacion del
ejercicio recuperando, a los 10 minutos de su finalizacién, valores similares a los
obtenidos de modo basal. La CFNR no presenta ninguna variacién con el ejercicio, lo

gue nos sugiere que las modificaciones se producen a nivel de la CCGy de la CPI.
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Séptima:

Octava:

Novena:

Décima:

Undécima:

El flujo retiniano basal medido con OCTA SS-OCT es mayor en el PCP que en el PCS. El

flujo en el PCSy la CC es estadisticamente superior en la zona temporal que la nasal.

Tras el ejercicio no se producen cambios en el flujo a nivel del PCS. En el caso del PCP
y de la CC solo se objetiva un aumento de la DV a nivel del cuadrante inferior y el
nasal respectivamente. El drea de la ZAF, tanto del PCS como del PCP, no se modifica

después de la realizacion del ejercicio.

En la variacién de la sensibilidad retiniana secundaria al ejercicio medida 15 minutos
después con MP MAIA, se produce un cambio en la posicion final en el eje Y del PRL
con respecto a basal. El area de la elipse horizontal, tanto en el BCEA 63% como en el
95% de los puntos, presentd un aumento a los 15 minutos de la finalizacién del
ejercicio recuperando su valor basal a los 30 minutos de la finalizacién. No
detectamos cambios en el indice de integridad macular, ni en el promedio umbral

total ni en la estabilidad de fijacion (P1y P2).

Existe correlacion del indice de aptitud cardiovascular con el IMC, los METS, la FC, la
LA; en basal con el espesor del anillo perifoveal de 6 mm de GCL+ en los cuadrantes
temporal e inferior, en GCL++ en el anillo perifoveal de 6 mm del cuadrante temporal,
el PCP inferior, la CC superior y la ZAF del PCP. Tras finalizar un ejercicio aerdbico,
existe correlacion del indice de aptitud cardiovascular a los 3 minutos de finalizar el
ejercicio con el espesor central GCL++, en la retina total en el anillo perifoveal de 6
mm en los cuadrantes temporal y superior, en el anillo perifoveal de 6 mm de GCL+
en los cuadrantes temporal e inferior, en GCL++ en el cuadrante temporal del anillo
perifoveal de 6 mm, el cuadrante superior del PCS, la ZAF de PCS, el cuadrante inferior
y temporal de la CC, y a los 10 minutos tras finalizar el ejercicio con el cuadrante
temporal del anillo perifoveal de 6 mm de GCL++ y la ZAF del PCS. A los 30 minutos
tras finalizar el ejercicio existe correlacion del indice de aptitud cardiovascular en la

MP con la estabilidad de fijacion P2.

En este estudio se ha observado la influencia del nivel de actividad fisica, reflejo de
las adaptaciones cronicas al ejercicio fisico, en pardmetros retino-coroideos basales.
También se han observado cambios en parametros retino-coroideos en respuesta

aguda al ejercicio fisico. Se necesita un mayor conocimiento de los parametros
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oculares modificables con el ejercicio para considerarlos variables modificadoras de
otras mediciones oculares y tenerlos en cuenta en las bases normalizadas de las

pruebas oftalmoldgicas.

Doceava: Por ultimo, se necesitan mas estudios para comprender bien la influencia de los
distintos tipos de ejercicio fisico a nivel ocular y poder prescribir el ejercicio fisico
adecuado que sea beneficioso también a nivel ocular, tanto en personas sanas como

en personas con diferentes patologias oculares.
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ANEXO |I: DOCUMENTO DE INFORMACION Y
CONSENTIMIENTO INFORMADO

DOCUMENTO DE INFORMACION PARA EL PARTICIPANTE

Titulo de la investigacion: Modificaciones del espesor coroideo, modificaciones

vasculares y la funcién retiniana tras la realizacion de ejercicio fisico.

Investigador Principal: Gema Insa Sanchez  gis@unizar.es Tfno:

Centro: Hospital Universitario Lozano Blesa

1. Introduccién:

Nos dirigimos a usted para invitarle a participar en un proyecto de investigacion que estamos
realizando en el Hospital Universitario Lozano Blesa. Su patrticipacion es importante para obtener

el conocimiento que necesitamos, pero antes de tomar una decision debe:

- Leer este documento entero

- Entender la informacioén que contiene el documento
- Hacer todas las preguntas que considere necesarias
- Consultar con su médico-persona de confianza

- Tomar una decision meditada

- Firmar el consentimiento informado, si finalmente desea patrticipar.

Si decide participar se le entregara una copia de este documento y del consentimiento firmado.

Por favor, consérvelos por si lo necesitara en un futuro.

2. ¢Por qué se le pide participar?

Se le solicita su colaboracién porque usted es un sujeto sano que cumple con los criterios de
inclusion del estudio.

En total en el estudio participaran 30 sujetos de estas caracteristicas.

3. ¢Cudl es el objeto de este estudio?

Evaluar las diferencias que ocurren en una capa del ojo y la funcién que esto conlleva (del
espesor coroideo y funcidn retiniana), mediante un aparato parecido a un escaner y otro en el

que tiene que permanecer unos minutos viendo unas luces que muestras diferentes intensidades
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(tomografia de coherencia éptica de dominio espectral (OCT) y microperimetria) Esto lo

llevaremos a cabo en sujetos sanos tras realizar ejercicio fisico aerdbico durante 10 minutos.
4. ;Qué tengo que hacer si decido participar?

Recuerde que su participacion es voluntaria y si decide no participar esto no afectara a su
asistencia o a su relacion con el investigador y su equipo.

Su participacion consistira en acudir al Servicio de Oftalmologia del Hospital Universitario Lozano
Blesa un Unico dia a la hora que se le indique. Se realizard una bateria de pruebas: revisiéon
oftalmol6gica completa, biometria, OCT y microperimetria. Tras 10 minutos de ejercicio aerébico
(subir y bajar escaleras) se le realizara de nuevo una OCT a los 3 minutos y a los 10 minutos. A

los 15 minutos y 30 minutos dos nuevas microperimetrias.
5. ¢Qué riesgos o molestias supone?

Estas pruebas no son invasivas y no suponen ningln riesgo
6. ¢ Obtendré algun beneficio por mi participacion?

Al tratarse de un estudio de investigacion orientado a generar conocimiento no obtendra ninglin
beneficio por su participacion si bien usted contribuira al avance del conocimiento y al beneficio
social.

Usted no recibir4 ninguna compensacion econémica por su participacion.
7. ¢COmo se van a tratar mis datos personales?

Toda la informacion recogida se tratara conforme a lo establecido en la legislacion vigente el
Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 relativo
a la proteccion de las personas fisicas en lo que respecta al tratamiento de datos personales y a
la libre circulacion de estos datos. En la base de datos del estudio no se incluirdn datos
personales: ni su nombre, ni su n° de historia clinica ni ningan dato que le pueda identificar. Se

le identificara por un cédigo que sélo el equipo investigador podra relacionar con su nombre.

Toda la informacion recogida se tratara conforme a lo establecido en la legislacién vigente en
materia de proteccion de datos de caracter personal. En la base de datos del estudio no se
incluirdn datos personales: ni su nombre, ni su n° de historia clinica ni ningln dato que le pueda
identificar. Se le identificara por un cddigo que sélo el equipo investigador podra relacionar con
su nombre.

Toda la informacion recogida se tratara conforme a lo establecido en la Ley Orgéanica 15/99, de

proteccion de datos de caracter personal.
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Sdlo el equipo investigador tendréd acceso a los datos de su historia clinica y nadie ajeno al centro

podra consultar su historial.

De acuerdo con lo que establece la legislacion de proteccién de datos, usted puede ejercer los
derechos de acceso, modificacion, oposicién y cancelaciéon de datos. Ademas, puede limitar el
tratamiento de datos que sean incorrectos, solicitar una copia o que se trasladen a un tercero
(portabilidad) los datos que usted ha facilitado para el estudio. Para ejercitar sus derechos,
dirijase al investigador principal del estudio. Asi mismo tiene derecho a dirigirse a la Agencia de

Proteccion de Datos si no quedara satisfecho.

Si usted decide retirar el consentimiento para participar en este estudio, ningin dato nuevo sera
afiadido a la base de datos, pero si se utilizaran los que ya se hayan recogido. En caso de que
desee que se destruyan tanto los datos como las muestras ya recogidas debe solicitarlo

expresamente y se atendera a su solicitud.

Los datos codificados pueden ser transmitidos a terceros y a otros paises, pero en ninglin caso
contendran informacién que le pueda identificar directamente, como nombre y apellidos, iniciales,
direccion, n° de la seguridad social, etc. En el caso de que se produzca esta cesion, sera para
los mismos fines del estudio descrito 0 para su uso en publicaciones cientificas, pero siempre

manteniendo la confidencialidad de los mismos de acuerdo a la legislacién vigente.

El investigador adoptara las medidas pertinentes para garantizar la proteccion de su privacidad
y no permitird que sus datos se crucen con otras bases de datos que pudieran permitir su

identificacién o que se utilicen para fines ajenos a los objetivos de esta investigacion.

Las conclusiones del estudio se presentaran en congresos y publicaciones cientificas, pero se

haran siempre con datos agrupados y nunca se divulgara nada que le pueda identificar.
8. ¢Quién financia el estudio?

Este proyecto no requiere financiacién.

9. ¢Se me informaréa de los resultados del estudio?

Usted tiene derecho a conocer los resultados del presente estudio, tanto los resultados generales
como los derivados de sus datos especificos. También tiene derecho a no conocer dichos
resultados si asi lo desea. Por este motivo en el documento de consentimiento informado le
preguntaremos qué opcion prefiere. En caso de que desee conocer los resultados, el investigador

le hara llegar los resultados.
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En ocasiones al realizar un proyecto de investigacién se encuentran hallazgos inesperados que
pueden ser relevantes para la salud del participante. En el caso de que esto ocurra nos

pondremos en contacto con usted para que pueda acudir a su médico habitual.

10. ¢Puedo cambiar de opini6n?

Tal como se ha sefialado, su participacion es totalmente voluntaria, puede decidir no participar o
retirarse del estudio en cualquier momento sin tener que dar explicaciones. Basta con que le
manifieste su intencion al investigador principal del estudio.

Si usted desea retirarse del estudio se eliminaran los datos recogidos hasta ese momento.

11. ¢ Qué pasa si me surge alguna duda durante mi participacién?

En la primera pagina de este documento esta recogido el nombre, el correo y el teléfono de

contacto del investigador responsable del estudio. Puede dirigirse a él en caso de que le surja

cualquier duda sobre su participacion.

Muchas gracias por su atencion, si finalmente desea participar le rogamos que firme el

documento de consentimiento que se adjunta.
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DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del PROYECTO: Modificaciones del espesor coroideo tras larealizacién de ejercicio
fisico.

(o T PSP (nombre y apellidos del participante)

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio y he recibido suficiente informacién sobre el mismo.
He hablado CON: ......ooiiiiii e (nombre del investigador)
Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1) cuando quiera

2) sin tener que dar explicaciones

Presto libremente mi consentimiento para participar en este estudio y doy mi consentimiento para
el acceso y utilizacién de mis datos conforme se estipula en la hoja de informacion que se me ha
entregado.

Deseo ser informado sobre los resultados del estudio: si  no (marque lo que proceda)

He recibido una copia firmada de este Consentimiento Informado.

Firma del participante:

Fecha:

He explicado la naturaleza y el propésito del estudio al paciente mencionado

Firma del Investigador:

Fecha:
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ANEXO II: DICTAMEN COMITE DE ETICA DE
INVESTIGACION CLINICA DE ARAGON (CEICA)

Informe Dictamen Favorable

== GOBIERNO Trabajos académicos
=—<DE ARAGON CP. - CI P119/352
e 9 de octubre de 2019

Dna. Maria Gonzalez Hinjos, Secretaria del CEIC Aragén (CEICA)

CERTIFICA

1°, Que el CEIC Aragén (CEICA) en su reunién del dia 09/10/2019, Acta N° 17/2019 ha evaluado la propuesta del
Trabajo:

Titulo: Modificaciones del espesor coroideo modificaciones vasculares retinianas y la funcién retiniana
tras la realizacion de ejercicio fisico

Alumna: Gema Insa Sanchez
Directores: Isabel Pinilla Lozano y Lorena Fuentes Broto

Version protocolo: V 2.0, de fecha 11/07/19
Versién documento de informacién y consentimiento: V 2.0, de fecha 11/07/19

20, Considera que

- El proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion Biomédica y los
principios éticos aplicables.

- El Tutor/Director garantiza la confidencialidad de la informacidn, la correcta obtencion del consentimiento
informado, el adecuado tratamiento de los datos en cumplimiento de la legislacién vigente y la correcta utilizacién de
los recursos materiales necesarios para su realizacién.

30, Por lo que este CEIC emite DICTAMEN FAVORABLE a la realizacién del proyecto.

Lo que firmo en Zaragoza

Firmado digitaimente
GONZALEZ por GONZALEZ HINJOS
HINJOS MARIA - MARIA-DNI

Fecha: 2019.10.11
DNI 14:11:23 +02'00'

Maria Gonzalez Hinjos
Secretaria del CEIC Aragén (CEICA)
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