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RESUMEN

Introduccion: La electrofisiologia visual registra la actividad eléctrica originada a lo
largo de las vias visuales, como respuesta a un estimulo determinado y especifico
para cada técnica. El electrorretinograma a patron es la respuesta retiniana central
ante un estimulo estructurado, que permite la diferenciacion entre neuropatias y
maculopatias.

Objetivo: Determinar los valores normativos del electrorretinograma a patrén en
adultos en el laboratorio de electrodiagndstico visual del Instituto de Neurologia y
Neurocirugia “Prof. Rafael Estrada Gonzalez".

Métodos: Estudio descriptivo prospectivo. Se realizé electrorretinogramas a patrén
a 28 individuos (56 ojos sanos), seleccionados en consulta durante un afio, segun
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criterios de inclusion y exclusion prestablecidos. Los examenes se realizaron segun
normas internacionales. Fueron analizadas variables demograficas y propias del
estudio electrofisiolégico (amplitud y latencia de los componentes principales N35,
P50y N95).

Resultados: Se obtuvieron latencias medias a 60 minutos de arco para N35 de 30,1
ms, para P50 a 60 min, de arco, de 51,9 ms; y para N95, de 97,4 ms, similar en ambos
0jos. Los valores de amplitud mostraron mayor variabilidad. La amplitud de N35-
P50 tuvo valor minimo de 1,0 yV y un valor maximo de 7,0 uV; la de P50-N95 estuvo
entre 2,0 uVy 11,0 pVv.

Conclusiones: Los valores de normalizacién obtenidos en el estudio
electrofisiologico propuesto constituyen una herramienta valida y de referencia para
el resto de los laboratorios de electrofisiologia visual de los centros oftalmolégicos
del pais.

Palabras clave: electrodiagnostico  visual; valores de referencia;
electrorretinograma; latencia; amplitud.

ABSTRACT

Introduction: Visual electrophysiology records electrical activity generated along the
visual pathways in response to a stimulus specific to each technique. The pattern
electroretinogram represents the central retinal response to a structured stimulus,
allowing for the differentiation between neuropathies and maculopathies.

Objective: To determine normative values for the pattern electroretinogram in adults
at the visual electrodiagnosis laboratory of Prof. Rafael Estrada Gonzalez Institute
of Neurology and Neurosurgery.

Methods: A prospective descriptive study was conducted. Pattern
electroretinograms were performed on 28 individuals (56 healthy eyes), selected
during clinical consultations over the course of a year based on predefined inclusion
and exclusion criteria. Examinations were carried out according to international
standards. Demographic variables and parameters specific to electrophysiological
study. Amplitude and latency of the main components (N35, P50, and N95) were
analyzed.

Results: Mean latencies at 60 minutes of arc were 30.1 ms for N35, 51.9 ms for P50,
and 97.4 ms for N95; values were similar in both eyes. Amplitude values showed
greater variability. The N35-P50 amplitude ranged from a minimum of 1.0 pV to a
maximum of 7.0 pV, while the P50-N95 amplitude ranged from 2.0 yV to 11.0 pV.
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Conclusions: The normative values obtained in this electrophysiological study
constitute a valid reference tool for other visual electrophysiology laboratories in the
country's ophthalmology centers.

Keywords: visual electrodiagnosis; reference values; electroretinogram; latency;
amplitude.

Recibido: 03/07/2024
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Introduccion

El estudio electrofisiolégico del sistema visual ha sido realizado por multiples
investigadores desde hace mas de un siglo. Su desarrollo acelerado y sostenido ha
permitido contar con un niumero importante de pruebas electrofisiologicas en la
practica clinica y en la investigacion, con alto valor en el diagndstico, el prondstico

y el seguimiento de las entidades que afectan la integridad funcional del sistema
visual.(1:23456.,7,89)

Las técnicas clasicas en que se basan los principales métodos de
electrodiagnéstico visual son el electrorretinograma estandar (ERGs), tomado
conceptualmente como respuesta eléctrica global de la retina; y el potencial
evocado visual cortical (PEVc), como expresion de la respuesta eléctrica cerebral
ante un estimulo visual. Sus diferentes variantes integran las pruebas
electrofisioldgicas clinicas mas empleadas por los especialistas del gremio.(123456)

El electrorretinograma a patrén (ERGp) se deriva, en gran medida, de las células
ganglionares de la retina macular y complementa el ERG de campo completo en la
diferenciacién entre maculopatia y retinopatia generalizada. El estudio mide la
respuesta retiniana central ante un estimulo estructurado y es lo que lo diferencia
del ERG convencional, que solo examina la respuesta global de la retina, lo cual lo
convierte en una prueba mas util para evaluar la funcion macular.

El ERGp tiene dos componentes principales de valor diagnéstico: una polaridad
positiva, que aparece en un tiempo maximo de 50 ms (P50); y una polaridad
negativa, registrada en un tiempo maximo de 95 ms (N95). Ambos reflejan la funcién
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de las células ganglionares de la retina macular, y ofrecen mejor evaluacion del
PEVc, al excluir la causa macular de su anormalidad. Su empleo garantiza la
diferenciacién electrofisiolégica entre maculopatias y neuropatias y la
interpretacion del resto de los estudios electrofisiolégicos.(78910.11.1213,141516,1718)

Ante el advenimiento de la actual revolucion tecnoldgica, las indiscutibles
potencialidades del ERG se han ampliado no solo en el escenario de las ciencias
meédicas. Se han iniciado investigaciones que demuestran el prometedor potencial
de analizar las respuestas de la retina con el empleo de técnicas avanzadas de
procesamiento de sefiales y aprendizaje automatico, destinadas a identificar
condiciones del desarrollo neuroldgico.(1920.21)

En la década de los afos 90, la Sociedad Internacional para Electrofisiologia Clinica
de la Visiéon (ISCEV) aprobd las normas internacionales para la estandarizacion del
electrorretinograma de campo completo, la electrooculografia, los potenciales
evocados visuales y el electrorretinograma a patron. Desde entonces ofrece
protocolos de actuacion y registros normales resultantes de las pruebas estandar.
Sus recomendaciones han permitido un lenguaje comun, tanto para el diagnéstico
como para la realizacion de investigaciones.(7:22

Los resultados de los estudios electrofisiolégicos pueden cambiar, segun la
metodologia de registro y los parametros del equipo empleado; por ejemplo, la
preadaptacion a la luz u oscuridad, los tipos de fotoestimulador y electrodo, los
parametros de registro, entre otros. En todos los casos, los resultados no son
extrapolables. Por tanto, cada laboratorio debe establecer sus propios parametros
normativos, de acuerdo con las poblaciones donde trabaja, las condiciones del
escenario clinico y las situaciones més frecuentes en la practica sanitaria.(??

En Cuba, la practica de la electrorretinografia inicié en 1975; sin embargo, los
estudios normativos de la funcidén visual son escasos. Las referencias mas
recientes describieron valores de normalidad de gran utilidad para la evaluacién de
resultados patoldgicos indicativos de afectacion funcional visual a diferentes
niveles. Estos resultados, hasta la actualidad, han constituido una herramienta
véalida de referencia en todos los centros del pais.(1:57.13.1415)

El Instituto de Neurologia y Neurocirugia (INN) dispone de la tecnologia necesaria,
pero no posee estudios normativos especificos del laboratorio. En el ambito de la
neurologia estos examenes son importantes para el diagndstico y la evolucion de
pacientes con disfunciones del nervio 6ptico y enfermedades neurodegenerativas.
El diagndstico electrofisioldgico de estos casos exige el conocimiento de
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parametros referenciales en sujetos sanos para la identificacion de los estados
patoldgicos.(2223.24)

En virtud de la importancia de los estudios electrofisioldégicos en el ambito de la
especialidad y la carencia de dichos parametros referenciales, esta investigacién se
realiz6 con el objetivo de determinar los valores normativos del electrorretinograma
a patrén en adultos sanos bajo las condiciones especificas del laboratorio de
electrodiagnostico visual del “Prof. Rafael Estrada Gonzalez”.

El equipo de investigacién fue garante del cumplimiento de los protocolos
establecidos y recomendados por la ISCEV para favorecer la interpretacién
coherente, las comparaciones entre laboratorios y la fiabilidad de las pruebas
seriadas. Disponer de tales resultados, sentara las bases para el desarrollo y la
extension de estos estudios, y consolidara su empleo en la sistematica diagndstica
y el seguimiento del paciente.

Métodos

Para determinar los valores normativos del electrorretinograma a patron en adultos,
se realizdé un estudio descriptivo, prospectivo, en pacientes que acudieron a la
consulta de Neuroftalmologia, en el Instituto de Neurologia y Neurocirugia “Prof.
Rafael Estrada Gonzalez", durante el periodo entre mayo de 2022 y mayo de 2023.

Universo y muestra

Del total de pacientes que acudié a consulta de Neuroftalmologia en el citado
periodo, fueron seleccionados los primeros 28 pacientes (56 ojos), quienes, luego
de un examen neuroftalmolégico completo, cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusion siguientes:

— Criterios de inclusién
e Edadigual o mayor a 17 afios
e Funcion visual normal
e Ausencia de enfermedades oculares o de la via visual
e Ausencia de enfermedades sistémicas
— Criterios de exclusion:
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e Negacién al consentimiento informado
e Pacientes sin cooperacion para la exploracion, por deterioro de
condiciones fisicas o0 mentales que impidieran resultados confiables

Para garantizar los objetivos del estudio, la informacion recolectada se refirio a:

— Variables demogréficas (edad y sexo)

— Variables electrofisioldgicas vinculadas al estudio en cuestion (amplitud (uV)
y latencia (ms) de los componentes principales)

— Componentes principales: deflexion con polaridad negativa a los 35 ms
(N35), deflexion con polaridad positiva a los 50 ms (P50), deflexiéon con
polaridad negativa a los 95 ms (N95)

— Sitio del registro del ERGp [ojo derecho (OD), ojo izquierdo (Ol)]

— Frecuencia del registro (60 min, 12 min, situacién estable)

Fueron empleadas como fuentes de informacidn primaria, la historia clinica del
paciente y una planilla de recoleccion de datos, elaborada a los efectos de la
investigacion.

Técnicas y procedimientos de obtencion de informacion

El protocolo de actuacion asistencial establecido para los pacientes que acudieron
a consulta de Neuroftalmologia, aparece a continuacion:

— Evaluacion de los criterios de seleccion

— Examen oftalmolégico exhaustivo para descartar patologias oculares
— Pruebas de funcién visual

— Consentimiento informado de los sujetos seleccionados

El registro del ERGp fue realizado en todos los casos con el sistema Retiscan-
Retiport de la firma Roland Consult. Se tuvieron en cuenta las normas de la ISCEV
para este tipo de estudio.()

El protocolo para la realizacion del ERGp tuvo en cuenta:
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— Condiciones de oscuridad en el local

— Colocacion del paciente a 1 m del monitor de estimulacion

— Registro binocular

— Pupila en condiciones normales (sin aplicar midriatico)

— Colocacion de correccion optica adecuada

— Estimulador: damero con alternancia blanco y negro, luminancia constante y
niveles de contraste altos (98 %)

— Colocacion de electrodos positivos, de tipo HK-look, en fondo de saco
conjuntival, previa instilacion de colirio anestésico

— Colocacion de electrodos negativos y de tierra, de cupula, en cantos externos
de cada ojo y en la frente. Fijacion a piel con pasta conductora Elefix. Previa
limpieza de la superficie con pasta abrasiva

— Impedancia: menor de 5Q

— Frecuencia espacial: 12 a 60 min/arco

— Frecuencia de estimulacion: 2,72 Hz

— Tiempo de analisis: 350 ms, después de la presentacion del estimulo

— Filtraje: ancho de banda 1,0-100,0 Hz

— Premediaciones de las respuestas: 100

— Analisis del tiempo implicito a cada uno de sus componentes (N35, P50 y
N95), expresados en milisegundos (ms) y la amplitud pico a pico de los
mismos en microvoltios(uV).

Analisis y procesamiento estadistico
Fueron empleadas medidas de resumen para datos cualitativos (frecuencias
absolutas y porcentajes) y cuantitativos (valores minimo y maximo, media y
desviacion estandar). Fueron calculados intervalos de confianza al 95 % (IC 95 %).
Se empled la prueba t de student para la comparacién de medias, con una
significacion estadistica de p < 0,05. El procesamiento se efectud con el auxilio del
software estadistico profesional SPSS Statistics® version 26.0.

Consideraciones éticas

El proyecto de investigacion fue aprobado por el Consejo cientifico y el Comité de
ética de la institucion. El estudio fue realizado con garantia del estricto
cumplimiento de los principios internacionales y las declaraciones éticas
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establecidas para la investigacion (Declaracion de Helsinki). EI consentimiento
informado fue la constancia documental de ello.

Resultados

El estudio de las principales variables demograficas de los pacientes mostré un
promedio de edad de 34 afios (Desviacion estandar: + 14,0) con un minimo de 17y
un maximo de 62 anos. El 46,4 % del total de casos tenia edades inferiores a 30
afos, con predominio del sexo femenino (67,9 %) (tabla 1).

Tabla 1 - Distribucidn de pacientes segun grupos de edad y sexo

Sexo
Grupos de edad . - Total
. Femenino Masculino

(afios)

No. % No. % No. %
Menor de 30 16 28,6 10 17,9 26 46,4
30-39 10 17,9 2 3,6 12 21,4
40-49 6 10,7 2 3,6 8 14.3
50-59 2 3,6 4 7.1 6 10.7
60y mas 4 7.1 0 0,0 4 7.1
Total 38 67,9 18 32,1 56 100,0

Se obtuvieron valores normativos de latencias (ms) y amplitudes (uV) para los
componentes N35, P50 y N95 del ERGp a los 60 min, 12 min y en situacién estable
para ambos ojos. No se encontraron diferencias estadisticas significativas (p >
0,05) entre las medias de los pardmetros estudiados, obtenidas en los diferentes
sitios de registros (ojos derecho e izquierdo) y por sexo.

La tabla 2 muestra los registros de latencia y amplitud para los diferentes
componentes a los 60 min de arco. La media del valor de latencia de la onda N35
fue de 30,1 ms (IC 95 %: 29,5-30,7). Se observaron latencias de hasta 31,0 ms en el
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75 percentil. La latencia media de la onda P50 fue de 51,9 ms (IC 95 %: 51,2-52,6) y
de 97,4 ms (IC 95 %: 96,1-98,7) para N95.

Para esta frecuencia espacial, se obtuvieron registros medios de amplitud para N35-
P50 de 3,1 pyV (3,0-3,2 uV). En el 25 % de los sujetos se obtuvieron resultados
maximos de 2,0 uyV. Los resultados de la amplitud P50-N95 fueron variables. Para
este componente la media estimada resulté de 5,3 pV (IC 95 %: 5,1-5,5).

Tabla 2 - Estadisticos descriptivos de los valores de latencias (ms) N35, P50y N9, y
amplitudes (uV) segun el sitio de registro del ERGp a 60 min

Estadisticos Percentiles
Variables cve IC (95 %)
Xx° DSt %) Mind | Maxe | 25% | 50% | 75%
° LI-LS

Latencia N35 (ms)

oD 30,4 4,7 - 28,7-32,1 24,0 42,0 27,0 2,0 31,0
Ol 29,8 4,0 - 29,0-30,6 23,0 38,0 28,0 29,0 31,0
Total 30,1 43 14,3 29,5-30,7 23,0 42,0 272 29,0 31,0

Latencia P50 (ms)

oD 52,0 54 - 50,9-53,0 45,0 68,0 48,2 51,0 54,5
Ol 51,9 4,5 - 51,1-52,7 47,0 63,0 49,0 51,0 55,0
Total 51,9 49 9,4 51,2-52,6 45,0 68,0 49,0 51,0 50,0

Latencia N95 (ms)

oD 96,8 10,2 - 94,9-98,7 82,0 120 90,0 94,0 104,5
Ol 98,1 9,7 - 97,3-98,9 82,0 120 90,0 97,0 101,7
Total 97,4 9,9 10,2 96,1-98,7 82,0 120 90,0 96,5 102,0

Amplitud N35-P50 (uV)

oD 29 09 - 2,7-3,1 1,0 6,0 2,0 3,0 3,0
Ol 3,2 13 - 3,0-34 1,0 7,0 22 3,0 4,0
Total 3,1 1,1 35,5 3,0-3,2 1,0 7,0 2,0 3,0 4,0
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Amplitud P50-N95 (uV)

oD 5,1 17 - 4,8-54 20 8,0 4,0 50 6,0
Ol 55 1,7 - 52-5,8 3,0 11,0 4,0 55 6,0
Total 53 1,7 32,1 51-5,5 2,0 11,0 4,0 50 6,0

Leyenda: *Media aritmética, "Desviacion Esténdar, °Coeficiente de Variacion, “Valor minimo, €Valor maximo.

En la tabla 3 se resumen las principales estadisticas de los registros realizados a 12
minutos de arco. Se obtuvo un valor medio de latencia de la onda N35 de 33,2 ms
(IC 95 %: 32,1-34,3). En el 75 percentil se observaron latencias de hasta 36,8 ms. El
promedio de la latencia de la onda P50, en esta misma frecuencia espacial, fue de
58,0 ms (IC 95 %: 57,1-58,9).

Para el componente N95, |a latencia media fue de 99,9 ms (IC 95 %: 98,1-101,7), con
valores de 111,0 ms para el percentil 75. La amplitud de N35-P50 registré un
promedio de 2,1 pV. En el percentil 25 % se registraron valores maximos de 1,0 pV.
Con gran variabilidad también se observaron los resultados de amplitud P50-N95.

Tabla 3 - Estadisticos descriptivos de los valores de latencias (ms) N35, P50 y N95, y
amplitudes (uV) segun el sitio de registro del ERGp a 12 min

Estadisticos Percentiles
Variables B cve IC (95 %)
X2 DSP Min.d Max.© 25% 50 % 75 %
(%) LI-LS
Latencia N35 (ms)
oD 33,6 9,1 - 31,9-35,3 20,0 63,0 28,0 32,0 36,5
Ol 329 7.9 - 31,4-344 22,0 55,0 27,0 30,0 39,0
Total 33,2 8,4 25,3 32,1-34,3 20,0 63,0 27,2 31,5 36,8
Latencia P50 (ms)
oD 57,2 6,4 - 56,0-58,4 49,0 76,0 52,3 55,0 61,5
ol 58,7 8,0 - 57,2-60,2 47,0 79,0 54,0 56,0 64,0
Total 58,0 7.2 12,4 57,1-58,9 47,0 79,0 53,2 56,0 62,0
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Latencia N95 (ms)

(0]D) 99,2 1,2 - 96,7-101,7 73,0 119,0 0,8 ! ?50' 110,5
101,
Ol 100,5 133 - 98,0-103,0 74,0 120,0 92,0 0 112,8
101,
Total 99,9 13,1 13,1 98,1-101,7 73,0 120,0 91,5 0 111,0
Amplitud N35-P50 (uV)
oD 2,2 1,2 - 2,0-34 1,0 6,0 1,3 2,0 3,0
Ol 19 1,3 - 1,6-2,2 0,0 50 1,0 2,0 2,7
Total 2,1 1,3 61,9 1,9-2,3 0,0 6,0 1,0 2,0 3,0
Amplitud P50-N95 (uV)
oD 3,3 1,7 - 3,0-3,6 1,0 7,0 2,0 3,0 47
Ol 3,2 1,5 - 2,9-3,5 0,0 7,0 2,0 3,0 4,0
Total 3.2 1,6 50,0 3,0-34 0,0 7,0 2,0 3,0 4,0

Leyenda: *Media aritmética, "Desviacion Estandar, °Coeficiente de Variacion, “Valor minimo, €Valor maximo.

Los registros realizados en situacion estable describieron un valor medio de latencia
de laonda N35de 30,0 ms (IC 95 %: 29,3-30,7). Fueron observadas en el 75 percentil,
latencias de hasta 34,0 ms. La media de la latencia de la onda P50 fue de 55,4 ms
(IC 95 %: 54,6-56,2).

El promedio de latencia de la onda N95 fue de 93,2 ms con una dispersion de + 13,4
ms (IC 95 %: 91,4-95,0). Se registraron valores de 102,7 ms para el percentil 75y de
95,0 ms para el percentil 50. Los valores de amplitud de N35-P50 mostraron un valor
medio de 3,8 uV (IC 95 %: 3,6-4,0). La amplitud P50-N95 registré minimos de 1,0 yV
y maximos de 7,7 uV, con un promedio de 3,4 uV (IC 95 %: 3,2-3,6) (tabla 4).

Tabla 4 - Estadisticos descriptivos de los valores de latencias (ms) N35, P50 y N95, y
amplitudes (uV) segun el sitio de registro del ERGp en situacion estable

Estadisticos Percentiles
Variables
X2 DSt IC (95%) Min.c Max.4 25 % 50 % 75 %
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LI-LS

Latencia N35 (ms)

oD 29,8 54 28,8-30,8 18,0 41,0 27,0 28,5 34,0
Ol 30,3 4,9 29,4-31,2 21,0 42,0 28,0 29,5 34,5
Total 30,0 5,1 29,3-30,7 18,0 42,0 27,0 29,0 34,0

Latencia P50 (ms)

oD 552 59 54,1-56,3 45,0 68,0 51,0 54,0 5.7
ol 55,5 6,5 54,3-56,7 47,0 68,0 50,0 53,5 61,0
Total 554 6,1 54,6-56,2 45,0 68,0 50,0 54,0 60,7

Latencia N95 (ms)

oD 93,9 139 91,3-96,5 61,0 127,0 86,2 98,0 103,7
ol 92,4 138 89,8-95,0 59,0 127,0 83,0 95,0 99,5
Total 93,2 13,4 91,4-95,0 59,0 127,0 86,0 95,0 102,7

Amplitud N35-P50 (uV)

oD 39 1.8 3,642 1,6 8,8 28 3,7 4,4
ol 3,8 1.4 3,541 13 8,0 2,5 3,8 4,6
Total 38 1,6 3,6-4,0 1,3 8.8 2,7 37 4,5

Amplitud P50-N95 (uV)

oD 34 1,5 3,137 1.4 77 23 3,1 4,2
ol 33 1,4 3,1-3,6 1,0 73 24 3,6 4,2
Total 33 14 3,2-3,6 1,0 77 23 34 41

Leyenda: ®Media aritmética, "Desviacion Estandar, ®Valor minimo, “Valor méaximo.

Para evaluar el grado de dispersion, se determinoé el coeficiente de variacion de los
componentes principales para ambas variables electrofisiologicas a los 60 y 12
minutos de arco (tablas 2 y 3). La latencia resulté una variable homogénea, pues,
para cada uno de los tiempos en que fue medida, el coeficiente de variacion resulté
inferior al 30 %.
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Los registros de amplitud describieron mayor variabilidad y evidenciaron la
heterogeneidad de dicha variable. Sin embargo, tanto para la latencia como para la
amplitud fue menor la variabilidad de los registros a 60 minutos con respecto a los
obtenidos a los 12 minutos de arco (fig.).
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Leyenda: Amplitud - AN35-P50 - APS50-N95

Fig. - Variabilidad de los registros de latencias (ms) y amplitudes (uV) alos 12y 60
minutos segun sitio de registro.
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Discusion
Las investigaciones basicas y clinicas han proporcionado evidencia convincente de
que las células ganglionares de la retina y otras estructuras internas de esta generan

el patrén ERG (ERGp). A medida que se publican un nimero creciente de informes
clinicos, se han informado algunos hallazgos contradictorios.

Los resultados de los estudios electrofisiolégicos pueden variar segun las técnicas
de registro, medicion y parametros del equipo empleado; por ejemplo,
preadaptacién a la luz o la oscuridad, intensidad y tipos de foto estimulador y
electrodo, parametros de registro, entre otros.

La ISCEV recomienda realizar investigaciones que proporcionen los datos
normativos especificos para cada laboratorio de electrofisiologia de la visién. El
empleo de los protocolos estandarizados para la realizacion de estos estudios y las
guias establecidas por la ISCEV aseguran la comparacion de los resultados entre
estos.

Es de vital importancia en los estudios de normalizacién, realizar la estimacién de
parametros de los componentes y emplear técnicas estadisticas adecuadas para
ello, incluida la determinacion de sus respectivos intervalos de confianza. La
identificacion de limites de confianza estandarizados en el contexto del
electrorretinograma de patron podria superar la alta variabilidad intrinseca de la
medida y conducir a una comprension mas intuitiva de los resultados, asi como a
una comparacién mas facil de datos de multiples pruebas, sitios y operadores.

En los estudios de normalizaciéon resulta esencial estimar parametros de los
componentes y aplicar técnicas estadisticas apropiadas, que incluyen la
determinacién de intervalos de confianza. La definiciéon de limites de confianza
estandarizados en el electrorretinograma de patron permite reducir la variabilidad
intrinseca de la medida, lo que favorece una interpretacién mas clara de los
resultados, y la comparacion entre diferentes pruebas, sitios y operadores.

La calidad de las estimaciones de los estadisticos determinados asegura la validez
del estudio y reduce la ocurrencia de resultados falsos negativos y falsos positivos.
De este modo, se garantiza la utilidad clinica de los hallazgos y los beneficios para
el paciente.(1624)

La electrofisiologia clinica visual parece tener una baja variabilidad entre los sujetos
sanos sin distincion del sexo. Autores como Castells y otros,® en un estudio de
normalizacion de la respuesta del ERG a patrdn, realizado en pacientes adultos con
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edades entre 20 y 40 anos, concluyd, ademas, que existia gran replicabilidad para
ambos sexos, ya que no se evidenciaron diferencias entre ellos.

En cuanto a los sitios de registro (ojos derecho e izquierdo) no se observan
diferencias estadisticas significativas entre los valores de los parametros. Dicha
afirmacion es compartida por numerosos investigadores.(37:89.1518)

El estudio demostrd la similitud de las respuestas en ambos sexos y en los
diferentes sitios de registro. Estos resultados fueron coherentes con lo obtenido en
investigaciones afines, lo cual hace suponer que la comparacién entre los ojos de
un individuo resultaria la mejor herramienta para identificar los casos
patol()gicos.(3'7'8'9'1 5,18,24,25,26)

La respuesta eléctrica en el ERGp esta caracterizada por la presencia de tres
deflexiones consecutivas: N35, P50y N95, con polaridad negativa-positiva-negativa.
La deflexion P50 es la de mayor amplitud, mejor definicién morfologica y el
indicador mas confiable. No obstante, son las ondas P50 y N95 las que se
consideran principales componentes de valor diagnostico. Ambos componentes
reflejan la funcidn de las células ganglionares de la retina macular y dependen de la
funcion de los conos maculares.('?

La principal utilidad del estudio de estos componentes y de la determinacion de sus
parametros de normalidad resulta diferenciar si la afectacion funcional es a
predominio de la retina (mdcula) o del nervio éptico. La reduccion y/o el retraso del
P50 puede caracterizar una disfuncion macular. La reduccion selectiva de N95 con
preservacion de P50 sugiere una disfuncién a nivel de las células ganglionares de la
retina.

El origen de la N95 esta definido en los axones de las células ganglionares, que
constituyen el nervio éptico, y no esta bien establecido el de la P50, pero se piensa
que se origine por la actividad de las capas mas externas de laretina. El componente
N95 solo tiene utilidad para medir el tiempo retino-cortical, a partir del potencial
evocado visual cortical, si se calcula la latencia al pico del componente P100 del
potencial evocado a patron.(1:37.111219.2327)

Los valores medios de latencia al pico o tiempo implicito para la frecuencia de 60
minutos de arco, alcanzados en la investigacion, fueron similares a los de otros
autores.37.1925 | a ISCEV suscribe que la forma de onda del ERGp en sujetos
normales consiste, generalmente, en un pequefio componente negativo inicial con
un tiempo maximo de aproximadamente 35 ms (N35), seguido a 45-60 ms por un
componente positivo mucho mas grande (P50). Este componente positivo es
seguido por un gran componente negativo a 90 o 100 ms (N95).
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Estudios precedentes realizados en Cuba observaron latencias que oscilaban
alrededor de los 29 ms (DS: +4 ms) en el componente N35.) El valor obtenido por
estos autores estd comprendido en el intervalo de confianza estimado al 95 % (29,5-
30,7ms) y referido en los resultados de la presente investigacion.(®19)

Los registros de latencia del componente principal P50, por lo general, oscilan entre
45y 60 ms, segun fuentes de la ISCEV. Los estudios realizados en el pais describen
valores medios de 53,5 ms.(3719) Autores como Alves y otros?® han publicado
latencias medias superiores para los componentes P50 (60,5 ms) y N95 (103,4 ms).
No obstante, en ambos casos, los registros son inferiores al 75 % percentil descrito
en el estudio.

Los resultados arrojados por el laboratorio del Instituto de Neurologia y
Neurocirugia “Prof. Rafael Estrada Gonzalez”, en cuanto al estudio de todos los
componentes, cumplieron los patrones de normalidad establecidos por el ISCEV. De
manera general, la latencia de los componentes N35 y N95 mostraron una mayor
dispersién, aunque discreta; el comportamiento descrito por estos registros fue
analogo al sefialado por diversos investigadores.(37:2526.27.28)

Los valores de amplitud a esta misma frecuencia mostraron gran variabilidad.
Algunos autores han observado menor variabilidad de este pardmetro, con
amplitudes mas bajas, menores de 2,0 yV en todos los casos.®”) Otros han
obtenidos registros equivalentes a los mostrados en el estudio, pero han sido
conservadores, al establecer como patrones de normalidad percentiles del 2,5 %
para las amplitudes.(®8)

El registro de la ERGp es mas dificil que otras respuestas electrofisioldgicas, debido
a su pequena amplitud. Exige gran experiencia por parte del examinador para
obtener reproducibilidad. El simple acto de parpadear puede interferir en la calidad
de las respuestas y la alteracion de los registros fisioldgicos. La adopcidn de limites
estandarizados ayudaria a superar la alta variabilidad intrinseca de la amplitud y
conducir, eventualmente, a una comprension mas intuitiva de sus resultados.

Una publicacién reciente hace gala de la primera revision sistematica de estudios
normativos, metaanalisis realizado con el objetivo de proporcionar limites de
confianza estandarizados de las amplitudes P50 y N95 del ERGp transitorio y del
electrorretinograma de patron de estado estable en controles normales. Este
empleé como grupo comparativo pacientes con hipertensién ocular, sospechosos
de glaucoma o con glaucoma de manifestacion temprana.(1®)

El metaandlisis incluyé 23 articulos (1754 ojos), indexados en PubMed, Web of
Science y Scopus. El estudio logré definir de manera efectiva los valores de
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referencia estandarizados de ERGp en los componentes antes mencionados. En los
cuatro grupos de estudio los valores de diferencias entre medias estandarizadas
mas bajos se observaron en el contexto de la amplitud de la onda P50. Este hallazgo
parece estar en linea con el supuesto origen fisiolégico de la onda P50.(10)

Mientras se cree que N95 es generado por el potencial de accién de las células
ganglionares de la retina, la fuente de P50 aun se debate. Se supone que deriva de
la actividad combinada de estas células y algunos otros componentes distales (por
ejemplo, células amacrinas y bipolares).(19

Con paradigmas apropiados el ERGp ayuda a identificar a aquellos pacientes con
presion intraocular elevada, en quienes el dafio por glaucoma es incipiente. Segun
la literatura referenciada, no se considera que el hallazgo aislado de una amplitud
reducida resulte suficiente para clasificar un ojo como patolégico e iniciar
tratamiento. Los registros en los que se encuentran dos o tres amplitudes
anormales (P50, N95, N35) son los que precisan mayor atencion por el riesgo de
desarrollar defectos en el campo visual, especialmente si el valor alterado es la
amplitud de la onda N95.

La gran utilidad del ERGp reside en su valor predictivo en fases muy incipientes del
glaucoma, cuando el resto de las exploraciones son normales y antes de que se
produzcan cambios en el campo visual del paciente. Esto permite detectar los ojos
que presentan alteraciones funcionales importantes en sus células ganglionares y
realizar un seguimiento maés estricto de su evolucion.(16.1819.2021)

La presente investigacion ofrece estadisticas de los registros realizados a 12
minutos de arco para los componentes fundamentales de ERGp. Esta frecuencia es
menor de lo habitual y no esta concebida en los estandares de la ISCEV.

El estudio realizé exdamenes a baja frecuencia (12 min/arc) con una perspectiva
exploratoria y para ampliar la base de datos normativa generada en el laboratorio
de electrofisiologia. Se obtuvo, entonces, un registro electrofisiolégico mas central
a la retina. Estos resultados podrian ser valorados en un futuro para incluidrse en
otras investigaciones, que se desarrollan en conjunto con especialistas de
neurologia, sobre enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer.

Las investigaciones precedentes realizadas en el pais emplearon una frecuencia
espacial de 15 min/arc.®”) Fueron identificados estudios con frecuencias inferiores,
pero ninguno con 12 min/arc.('28) En este sentido, no fue hallada informacion
suficiente en la literatura, lo que imposibilité la comparacion de las estimaciones
obtenidas.
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Con frecuencias temporales por encima de 10 rps (5 Hz), las formas de onda
sucesivas se superponeny se evoca un ERGp en “estado estacionario”, que también
se describe como ERGp regular, steady-state o en situacién estable (proceso de
inversion superior a 10 veces por segundo, 5 Hz). Se produce un acimulo sucesivo
de las ondas, por lo que adquiere un aspecto sinusoidal, mediante el analisis de
Fourier.

Para la interpretacion correcta del ERGp en estado estacionario, se debe analizar un
numero entero de ciclos de estimulo mayor de 6, para una deteccion robusta de
sefales. La ISCEV sugiere, para registro del ERGp en estado estacionario, una
velocidad de inversion aproximada de 16 rps (8 Hz) + 20 %. El estudio mostré valores
similares a los reportados por dicha entidad en lo que a latencias y amplitudes se
refiere.(19

El ERGp de estado estable se recomienda para el diagndstico precoz del glaucoma.
Es de inestimable valor en individuos sospechosos y con factores de riesgo de la

enfermedad. Esta afirmacién se ha fundamentado en investigaciones preclinicas y
clinicas.(19.20,21,22,23,28)

Estudios histologicos en primates con glaucoma inducido experimentalmente,
proporcionaron evidencia de que las pérdidas de ERGp estaban relacionadas con el
dafo del nervio o6ptico. En humanos, los parametros del ERGp estacionario
disminuyeron con la edad a una tasa paralela a las pérdidas de las células
ganglionares de la retina, y se correlacionaron con el grosor de estas y la capa
plexiforme interna.

Un estudio reciente proporcioné evidencias de que el ERGp en estado estable tenia
la capacidad de detectar cambios morfoldgicos del nervio 6ptico en el glaucoma
temprano. En conjunto, multiples estudios sugieren que sus parametros estan
directamente relacionados con el recuento de las células ganglionares de la retina.
En tales casos, se ha reportado reduccion en el componente N95 y P50.(19.2021,2223,28)

El ERGp es una técnica electrofisioldgica exigente, que puede servir como un
biomarcador sensible de la funcién de las células ganglionares de la retina.
Investigadores reconocen la alta variabilidad entre diferentes pruebas, sitios y
operadores como una caracteristica definitoria principal del ERGp, lo que ha
afectado su utilidad clinica, tanto en la asistencia médica como en los ensayos
clinicos.(10)

Aumentar las publicaciones sobre estudios de electrodiagnéstico visual en la
literatura, podria conducir a una comprension mas directa e intuitiva de los
resultados, especialmente si se comparan con los valores de referencia normativos.
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Por este motivo, se justifica su potencializacion con vistas a enriquecer el conjunto
de datos disponibles y generar bases de datos referenciales mas exhaustivas.

Los examenes electrofisioldgicos, y en especial los de electrodiagnostico visual,
son altamente costosos. Ello implica que algunos, como el ERGp, sean poco
demandados en la atencidn sanitaria y eleven considerablemente el presupuesto de
la investigacion que lo incluye. Por esto, las publicaciones de los estudios
normativos en este campo no son frecuentes, a pesar de la importancia que revisten
en el diagndstico precoz, el manejo terapéutico y el seguimiento de las
enfermedades neuroftalmoldgicas.

Se concluye que los valores de normalizacion estimados para los principales
componentes del ERGp, con sus intervalos de confianza y percentiles, resultan
coherentes con los establecidos por la ISCEV, y constituyen una herramienta valida
de referencia para los laboratorios de electrofisiologia visual del pais. La
homogeneidad de las variables electrofisiologicas, en relacién con los sitios de
registro del ERGp y su variabilidad entre individuos, evidencia la utilidad de comparar
los ojos de un mismo sujeto en la identificacion de estados patoldgicos. Estos
valores normativos son fundamentales para la evaluacion diagndstica objetiva de
enfermedades retinianas, la deteccion precoz de alteraciones funcionales
asociadas al glaucoma y el monitoreo de la progresion de neuropatias opticas.
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