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Resumen

La retinopatia diabética (RD) es la principal causa de ceguera en adultos en edad
laboral, pero el 80% de sus complicaciones pueden prevenirse con un diagnostico
temprano. Las camaras de fondo de ojo (CFO) de campo amplio y basadas en teléfonos
celulares ofrecen una solucion prometedora para la deteccién de RD, pero requieren
mejoras en calidad de imagen, campo de vision (FOV), asequibilidad y accesibilidad.
Se presenta el disefio, implementacidn, caracterizacion y validacion de un prototipo de
CFO de campo amplio basado en un teléfono celular optimizado para el tamizaje de
RD en punto de atencién. La CFO se distingue por el uso de la cAmara macro del celular
con una lupa oftalmica de alta potencia para obtener campos amplios en una sola toma,
un anillo de polarizacion cruzada para eliminar reflejos y su disefio mecanico a dos
manos para mejorar la estabilidad. El prototipo presentado es seguro (Grupo 1 segun
ISO 15004-2), facil de usar (FOV estéatico de 80°), asequible ($10,000 MXN <), portatil
(de mano, 280 x 90 x 90 mm y 410 g), y confiable (46 pl/mm en fondo de ojo segun
ISO 10940, sensibilidad 67%, especificidad 92%, exactitud 89%). La concordancia
respecto al tamizaje de RD con oftalmoscopia indirecta es moderada (k=0.55).
Ademas, se desarroll6 una herramienta de inteligencia artificial (I1A) para tamizaje de
RD con sensibilidad, especificidad y exactitud de 81%, 80% y 82% respectivamente.
El prototipo representa una alternativa ideal para la deteccién de RD en el punto de
atencion vy, al incorporar las herramientas apropiadas de IA y teleoftalmologia, una
mejora potencial en la prevencion de la ceguera en la poblacion diabética.
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Abstract

Diabetic retinopathy (DR) is the leading cause of blindness among working-age adults,
but 80% of its complications can be prevented with early diagnosis. Wide-field fundus
cameras based on smartphones offer a promising solution for DR screening, but they
require improvements in image quality, field of view (FOV), affordability, and
accessibility. This study presents the design, implementation, characterization, and
validation of a wide-field smartphone-based fundus camera prototype optimized for
point-of-care DR screening. What stands our design apart is the use of a smartphone’s
macro-camera with a high diopter ophthalmic loupe for wide-field in a single shot, our
cross-polarized ring for reflection-free fundus images, and the two-handed mechanical
design to enhance stability. The prototype is safe (Group 1 according to ISO 15004-2),
easy to use (static FOV of 80°), affordable (less than $10,000 MXN), portable (hand-
held, 280 x 90 x 90 mm and 410 g), and reliable (46 pl/mm on the fundus according to
ISO 10940, sensitivity 67%, specificity 92%, accuracy 89%). The agreement with DR
screening using indirect ophthalmoscopy is moderate (x = 0.55). Additionally, an
artificial intelligence (Al) tool for DR screening was developed with sensitivity,
specificity, and accuracy of 81%, 80%, and 82%, respectively. The prototype
represents an ideal alternative for DR detection at the point-of-care, and by
incorporating appropriate Al and teleophthalmology tools, it offers a potential
improvement in preventing blindness in the diabetic population.

Keywords: Fundus camera, widefield, DR screening.



A Dios y a mi amada familia.



Agradecimientos

Gracias Dios mio por acompariarme en cada paso de mi vida. Gracias por mostrarme
tu amor y guia a través de todos los que me rodean. Gracias por la gran bendicién de
permitirme convivir con tantas personas extraordinarias: mi familia, amigos,
compafieros y colaboradores. Todo a Ti lo ofrezco, gracias.

Dianita, mi esposa amada, gracias por tu amor, apoyo, paciencia y confianza. Te amo,
admiro y agradezco infinitamente por todo. Eres junto con mi Artur y Santi mi mayor
motivacion, fuerza y alegria. Mis nifios, gracias por tanto amor y carifio. Ha sido una
etapa maravillosa la que hemos vivido gracias a ustedes, mi esposa y nifios. Son y seran
ustedes mi familia mi mas grande orgullo siempre, gracias.

Papa y maméa, mis mas grandes guias y ejemplos, gracias de todo corazén por todo.
Gracias por su amor, carifio, consejo, testimonio y apoyo incondicional. Los amo y
admiro y espero poder algin dia llegar a ser como ustedes. Agradezco a dos grandes
pilares, mi abuelita Pichi que hoy me ve desde el cielo, y mi abuelita Carmen quien
tengo la fortuna de tenerla cerca. Ambas, testimonios de vida admirables. Richard y
July, me da una enorme alegria trabajar y aprender de ustedes, se los agradezco mucho.
Aln mas, les agradezco su apoyo y amor, soy muy afortunado de tenerlos como
hermanos. Gracias Carito por estar siempre pendiente, por Gibransin y Juan Pi que
alegran nuestros dias. Les agradezco enormemente por su carifio y apoyo a mis suegros
Alejandro Ramirez y Carmen Infante y cufiados Esmy, Benjamin, Andrés, Alejandroy
Rocio. Gracias familia.

Este trabajo es el resultado del esfuerzo y talento de un gran equipo de trabajo y
colaboradores con quien tuve la gran fortuna de coincidir. Les agradezco mucho la
oportunidad que me brindaron de poder trabajar con ustedes y aprender de ustedes. Les
reconozco y agradezco enormemente. He incluido un apéndice dedicado a todo el
equipo pues cada una de sus aportaciones fueron fundamentales para el trabajo. En
especial quiero a agradecer a mi director de tesis Dr. Daniel Malacara Doblado y asesor
en planta M. Francisco Javier Navarro Mendoza. Daniel muchas gracias por la



confianza que depositaste en mi, por tu guia, direccion y tu amistad. Tio Paco, gracias
por creer y apostar en mi, por tu apoyo incondicional y tu carifio. Gracias Dr. Daniel
Malacara Hernandez, Dr. Zacarias, Diego, Richard Valdivia, Juan Pablo, Dra. Gloria,
Richard, July, Dr. Loépez, Dr. Mauro, Dr. Esalu, Max, Fer, Dr. Bernardino, Noé,
Enrique, Salvador, Adrién, Erik y Rodolfo. Gracias Dr. Tarddn, Ignacio y Marce.

Agradezco a mis sinodales Dra. Dulce Maria Gonzélez Utrera, Dr. Alfredo Campos
Mejia, Dr. Pedro Ulises Mufioz Gonzélez, Dra. Marysol Garcia Pérez, Dr. José Zacarias
Malacara Herndndez, y comité evaluador Dr. Daniel Malacara Doblado, Dr.
Bernardino Barrientos Garcia y M. Francisco Javier Navarro Mendoza quienes con sus
observaciones y correcciones hicieron de éste un mejor trabajo de tesis.

Agradezco enormemente al CIO, que por mas de 6 afios ha sido mi casa de estudio.
Gracias a cada uno de sus integrantes, desde la direccion general como el &rea
académica, de investigacion, de tecnologia e innovacion, administracion, a todos. Me
llevo muy buenos amigos y excelentes recuerdos. Tendré siempre carifio y gratitud al
CIO y toda su comunidad.

Gracias al Laboratorio Nacional de Optica de la Vision por el apoyo brindado al
proyecto. Gracias en especial a sus responsables, anteriormente Dr. Bernardino
Barrientos Garcia y actual Dra. Dulce Maria Gonzalez Utrera. Gracias a la empresa
desarrolladora de dispositivos médicos Inovatium S.A. de C.V., en especial a su
director M. Francisco Navarro, por el apoyo brindado al proyecto. También agradezco
mucho el apoyo por parte de IdeaGto a través de sus convocatorias de Mentefactura.
Su apoyo fue muy valioso. Gracias especialmente por los apoyos otorgados
IDEAGTO/CONV/058/2021 que llevd al prototipo a un nivel TRL4 y el proyecto
IDEAGTO/CONV/017/ 2024 que pretende validar un lote piloto del PMV.

Gracias a todos mis comparieros, amigos y familiares quienes me apoyaron de una u
otra manera.

Finalmente, doy gracias al Consejo Nacional de Humanidades, Ciencias y Tecnologia
(CONAHCYT) por la beca otorgada para la realizacion de mis estudios de Doctorado.



Indice general

LINTRODUCCION.......cueereereetsreesressesesssssssssssessssessessssssssessssessssessnsssensssessosessssssssssessosesssessnsssensssensens 1
LD ANTECEDENTES tteutteeutteeteeenueeeseessaessesssseessesssssessesssssessssssnseesnsesesssssnsssssssesnsessnssesssessssesnsessnseesnsens
1.1.1 Diabetes y Retinopatia Diabética...........
1.1.2 Prevalencia en México y el mundo
1.1.3 Cequera POr RD Y SU PreVENCION ..........c.coecueeroueeeeeisieeeee sttt snee e
1.2 DEFINICION DEL PROBLEMA . .. .vveeutreeteeeresassseassesasssesssssassasesssanssssssesesssssssssesssssnsssesssesssssasssesnsesessessnsees 5
LB JUSTIFICACION ..t eeitieee e e e ettt et e e e ettt et e e e s ettt e e e e s e s abe e e e e e e s e s asbebaeeeesesasbaaaaaeesesanbntaaaeesesannnnnes 6
L. OBIETIVOS ..ttt eutteeuteeetteeteeesteesteeesseesbesssseeebeesaseeesseesbaeeabeeensaeenbessnsaeenbeeesaeenbaeensteenbeesnsaeensaeenseeenses 7
1.4.1 OBJELIVO GENEIQI....ccc..veeeeeieieeeeee et e et e e ettt e e ettt e e et a e e et aaeatsaaeessaaeesssesansstasseeanses 7
1.4.2 OBJELIVOS @SPECIFICOS ...vveeeieveeeieeeeeieeeeeee e ee e e e e ttte e e sttt e e s tta e e et aeeatseaeesssaeestsesanstseseeasses 7
L5 HIPOTESIS wettteeeieeeeiitttee e e e e ettt et e e e e ettt et e e e s e ettt e e e e e s eaaabeteeeee s e aasbaeeeeeesesaasbbbaaaeesesaabnsaeaeesesansnnnees 8

2 ESTADO DEL ARTE Y MARCO TEORICO

2.1 DISPOSITIVOS DE PUNTO ATENCION

2.2 TAMIZAJE DE RD..cevveeeveecvee e,
2.2.1 Lesiones en fondo del ojo
X0 (s 1] lole Tol o] g e =0 Lo I 210 USSR
2.2.3 Criterios A€ tAMUZAJE ......cc..uevveeeeeeeeeeeeeee e ettt e e e e ettt e e e e e e s st eaaeesssssstasaaeesessssseeees
2.2.4 Técnicas de tamizaje d@ RD..............oceecueeeeecieeeeeiieeeeitie e eseteaeesteaeestaaeeeiaaaaeestseaesetssaeeasses 17
W \Vo [ Tol 238 d=dol g Lo ) (o Te | [olo RS 19

2.3 CAMARAS DE FONDO DE OJO PORTATILES ...uveeeuveeiureesureesureesseesseesseesseesssesssesssseessessssesssesssessssessssenns 20
2.3.1 Cadmaras de fondo de ojo basadas en celulares ..............ocoeeeeeiereeecieeesiieeeesiieeesiireeenens 21
2.3.2 Camaras de fondo de 0jo de campo amMPlio..............cccueeeevueeeeeciiieesiiee e et eeecvea e 22

3 METODO O PROCEDIMIENTO DE INVESTIGACION......c.coeeururrrneeeerurasnencnnsessssesesssssssssnssessnssssenes 24

3.1 EVALUACION DE NECESIDAD Y VALOR «..veteeurteeesuutteeanureeesasteeesseeesanstesesssseessasseeessnseeessssseeessssesssssseesens 25
3.1.1 Estudio y validacion de mercado .25
3.1.2 DiSEAO A€ ENEIEVISLAS .....vveeeevieeeeieeeeeee et e ettt e e et e e sttt e e s sttt e e s esttaesastaessasseaesansseaesasees 26
3.1.3 CriterioS d@ @VAIUGCION .............oeeeeriieeeeee et e eee s ste e et a e e ette e s s tae e st e e s asnaaennees 29

3.2 DESARROLLO DE LA TECNOLOGIA ...eeeeuetereeeurtesesureeeassseeessssesessseesasssesesssssesesssssesessssessssssesssssssesssnseeenns 30
3.2.1 ReqUErimientos d@ dISEA0 ...........ccccecuuueeeieeeeeeciiieeiee e eeecetet e e e e e sttt ea e e e e esssttaaaaaeeesssssneees 30
IV B 0 LY=T 1 To N o 1 [ole NS USRS 31
3.2.3 Pruebas dpticas y caracterizacion de COMPONENLES .........cc.ueeeecveeeeceveeeeiieeeesiveeeesiveeeenns 33
3.2.4 INteGraCiON @ SISLEIMQAS .........evveeeeeeeieeeeeeeeeeeeeeeeeettee e etta e e et a e e st e e e e taaaeestseaeesasaaeesses 38
3.2.5 Software y Herramienta de IA...........oo.eeeeeeeeeeeeeiie e esteeesea e sta e e taaaessteaeesneaaeeanees 39

3.3 VERIFICACION PRECLINICA. ...ceteuttteeeureeeeaitteeesitte e e ittt e sasneeesaneeesenbeeesennneeesanseeessnreeesennreeesannneessanenesns 40
3.3.1 Caracterizacion y comparacion del PMNV................oeeecueeeeeeeeeeeiieeescieessiieeesiteaeesseeaesennes 40
3.3.2 Exploracidn en paciente sano....................
3.3.3 Evaluacion de herramienta de IA

3.4 VALIDACION CLINICA....ccercurieerireeaanne
3.4.1 Generalidades del estudio
3.4.2 Pruebas @StAQISTICAS . .......ccecueerieerieisieesieesieese sttt ste st e st e s te e st e s se e sbeesseesbeesseanas
R/ C 3 1Y/ =1 (o To (o] (o T | (o F S

Vi



4 RESULTADOS .....uueeeiiiiiiiiniinniiitiiiiisnnnteseiisssnsstsssisssssssssesssssssssssssssssssssssssssassssssssssssssssssssssssans 48

4.1 EVALUACION DE LA NECESIDAD Y VALOR ..vvteuvveetreessreesesesssesssseasssesssesasssssssssessessssessssessnsesassessnsessnsessnses 48
4.1.1 Confirmacion de planteamiento del problema...............ccoeevuvveviceveeessieeeesciieeesieeessiieeeeans 48

4.1.2 Evaluacion de las caracteristicas ideales del PMV ............ccccuueeecueeeesiieeensiiseesiiesesiiieaennans 52

4.1.3 Validacion de MEIrcOGO ...........ccueeveeeciiiesiiesiieeee ettt ettt ettt s ssteessee e saee s 55

4.2 DESARROLLO DE LA TECNOLOGIA ..veevveetttesutessteeesitessteeesssesssesesssessesesssesssesssseessesssseesnsessnseesssessnsessses 56
4.2.1 Caracterizacion de la lupa oftdlmica y la camara macro..............ccceccvueeeeevvveeccieeeeiieneann, 56

4.2.2 Disefio OPtiCO OPLIMUZAUO .........oeveeeeeeeeeiiieeeeei e eeeeeeee e ettt et e e e e st e e e stsaeesrasaeesrseaenans 59

4.2.3 Sequridad de Uz €N €1 0O ......c...oeevueeeiiieiieieeeeee e 63

4.2.4 Integracion del ProtOtiPo .........uewcueeeeeeuieeeeiiiieesieeessiieeeeeite e s steeesstieessstreessseaaessseaesnans 64

2.5 SOFEWAI....c..eeeeeee ettt ettt ettt e e st e et e st e et e st e nnee s 66

4.3 VERIFICACION PRECLINICA ..cuuviiueieireeietenite sttt siee st e steesre s eneesbe s e smae s bt e sbeesane s sbeesne s eneesnaeeneesanes 67
4.3.1 Especificaciones vs. REQUEIIMICNTOS ............cccuureeccueeeeeeiiieeeiiieeeesiieaeesisseeesissseesissssessesansans 67

4.3.2 Comparacion con estado del Qrte ..............cccoueeeeiveeeeeiieeeeiieeescieeeesteeesctraeeesasaeesireaaesans 68

4.3.3 Evaluacion de desSempPefio A PIMV ...........oooccueeeecceeeeeeieeeeciieeeesieeaeesseeeesiesaesissaaesseaaenans 70

4.3.4 Pruebas €N PACIENTE SANO ..........ccevueeeueieeieieeeiee ettt ettt sttt e st eesee st e s seesseesnee s 72

4.3.5 Evaluacion de deSempeiio de 1A ..........oooeeeueeeieeeieeeieeeeee et 73

4.4 VALIDACION CLINICA ..etiteieieiiiiittee e e e sttt et e e e s e iatet et eessesusbateeeeesesasbabaaaeeessasasssaaaeesesesanssnaeeeesssnnnses 74
4.4.1 Muestra y calidad de VIAEOS ............ccceeeveeeseieieieiiieeeeeeeee ettt 74

4.4.2 EvaluQcCion de FefErNCiQ............uueecueeeeeieieeeiiieeesiieeeeeteeeeisieaeesitaeaeasseaeesssaessisssaeesssssannnes 75

4.4.3 EVAIUGCION CON PV ..ottt ettt ettt ettt st s ite s staa s s s basssessbaassasstnasnseeen 77

2 I @Yo Jo T o 1 1V [N 79

5 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES .......uuuueriiiiiiiissssnnnenisiiisssssssssesssssssssssnssssssssssssssnsssssssssssssnns 81
5.1 CONCLUSIONES ...vveeutveeuteesuseessseessseessseassseessseaassessssesassesssssssssessssesassessssessssessssssansesssesasseesssessssessnses 81
5.2 RECOMENDACIONES Y TRABAJO FUTURO ..eeuvveeureesureeisreessseessseesseesssesassessssessssessssessssesssessssssssessnsessnnes 82

6 REFERENCIAS.......cciiiiiiiiunreiiiiiiiiiiinstenisisssssssssessssssssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnssessssssssssnns 85
N =0 L0 103
B LOGROS.....cuuerteiiiiiiisnneeetisissssssnssesssssssssssnssesssssssssssnssssssssssssssnssessssssssssnnsesssssssssssnssessssssssssnnnsans 108
C APLICACION VETERINARIA ....oveeererrereeseesessessessessesesssssessessessssessessessssssssssssssssssssssssensessssessessenses 110

vii



Indice de figuras

Figura 1. Lesiones en fondo de ojo con RD no proliferativa (RDNP). Modificado de
la guia para el cuidado ocular de los diabéticos de la ICO (Taylor et al., 2017).13

Figura 2. Lesiones en fondo de ojo con RD proliferativa (RDP). Modificado de la
guia para el cuidado ocular de los diabéticos de la ICO(Taylor et al., 2017)......13

Figura 3. Disefio optico propuesto de camara de fondo de ojo de campo amplio

basada en una cdmara macro de CEIUIAT.........ccooviviiieiiieieeee e 32
Figura 4. Esquema de anillo de polarizacién cruzada propuesto. Vista lateral

(izquierda) y frontal (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024) ...........ccccoeeenee. 33
Figura 5. Esquema del montaje experimental para la caracterizacion de la cdmara

macro. (Navarro-Saucedo et al., 2024).........ccocceviiiiiniinieiee e, 35

Figura 6. Esquematico (izquierda) y fotografia (derecha) del montaje experimental
utilizado en la caracterizacion de la lupa oftalmica.(Navarro-Saucedo et al.,
2024 ettt bbbt et 36

Figura 7. Esquematico del montaje experimental utilizado en la caracterizacion y
determinacion de desempefio del sistema de observacion. (Navarro-Saucedo
BL AL, 2024) ...t nes 37

Figura 8. Esquematico del montaje experimental utilizado en la caracterizacion del
sistema de iluminacion para la determinacion de riesgo de luz en el ojo.

(Navarro-Saucedo et al., 2024)..........cccveiveieiieie e 38
Figura 9. Imagenes lateral, frontal y trasera de fantoma de ojo plastico utilizado.
(Navarro-Saucedo et al., 2024).........c.cccveiieieiieie e 41

Figura 10. Resumen de la metodologia utilizada en la validacion clinica del PMV...46
Figura 11. Casa de la Calidad (HOQ) derivado del andlisis del Despliegue de la
Funcion de Calidad (QFD) actualizado a partir de priorizacién de caracteristicas
POF €1 MEICAUOD. ... 54
Figura 12. Resultados de la caracterizacion de la lupa oftdlmica (izquierda) y
desempefio de sistema relevador o cdmara macro (derecha). (Navarro-Saucedo
BL AL, 2024). ..ottt 56
Figura 13. Rochigramas en enfoque paraxial con conjugado en el infinito de la lupa
oftdlmica desechable (izquierda) y reutilizable (derecha). (Navarro-Saucedo
BL AL, 2024). ..o e 58
Figura 14. Fotografias de fantoma de ojo plastico cuando se ilumina el fondo del ojo.
Vista lateral (izquierda) y posterior (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024) .60
Figura 15. Iméagenes del fondo de ojo plastico tomadas con (derecha) y sin (izquierda)
anillo polarizador cruzado. (Navarro-Saucedo et al., 2024)..........ccccccevvvervennnne. 62
Figura 16. Irradiancia espectral del segmento anterior (arriba) e Irradiancia espectral
retiniana (abajo) adquirida de la caracterizacion del sistema de iluminacion a 20
mA para la determinacion de seguridad de luz en el ojo. (Navarro-Saucedo et al.,
2024) .. ettt et e e e tenre e e enaenes 63

viii



Figura 17. Renderizados de vista en explosionada y prototipo integrado. (Navarro-

SaUCEAO €t al., 2024) ....c.eieeeeeee e 64
Figura 18. Renderizado de modo de uso del prototipo en vista frontal (izquierda) y
superior (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024) ..........cccocvevvivevieeresiecieins 65
Figura 19. Fotografia del prototipo junto a cdmara de fondo de ojo de escritorio
VISUCAM 500 de Zeiss. (Navarro-Saucedo et al., 2024).........c.cccevvevveviernnenne. 65
Figura 20. Ventanas de la aplicacion desarrollada para el prototipo. ..........cccccevrueneee. 66
Figura 21. Ejemplos de imagenes de fondo de ojo de la base de datos publica Kaggle
(Emma Dugas, 2015) de acuerdo al grado de RD..........cccceocvvveiieiiin e 66

Figura 22. MTFs en fondo de ojo medidas a partir de patrones de carta USAF
adquiridas con la camara de fondo de ojo comercial Versacam y el prototipo,
utilizando la lupa oftalmica desechable y reutilizable. (Navarro-Saucedo et al.,
2024) oottt ettt et e nreerenreareene e 71

Figura 23. Comparacion de imagenes del fondo de ojo pléastico utilizando la camara
Versacam (izquierda), el prototipo utilizando la lupa oftalmica reutilizable
(centro) y desechable (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024)........................ 71

Figura 24. Imagen de un fondo de ojo sano adquirido con el prototipo. Cédigo QR
para deSCargar VIAEO. ........c.ccveiuiiieiieeie et ste ettt sre e 72

Figura 25. Matriz de confusion de evaluacion de herramienta IA la cual predice si el
0jo del paciente requiere atencion (1) o no la requiere (0). ....ccccvvevveveiiieieenne 73

Figura 26. Muestras valorables y no valorables del estudio de validacion clinica. .... 74

Figura 27. Calidad de los videos de las muestras valorables en la validacion clinica.75

Figura 28. Resultados de prevalencia de RD de acuerdo con la evaluacion de

referencia realizada con oftalmoscopio indirecto. ...........cccccvevevieviccc e, 76
Figura 29. Resultados de prevalencia de RD de acuerdo con la evaluacion a distancia
de videos adquiridos Con el PMV. ... 77

Figura 30. Iméagenes y videos de fondo de ojo de pacientes diabéticos adquiridos con
PMV. Fondos de ojo sanos (superiores), con RD (centrales), con RD modificada

(inferior izquierda) y con sospecha de glaucoma (inferior derecha)................... 78
Figura 31. Matriz de confusién de resultados de tamizaje de RD con PMV 'y
oftalmoscopia indirecta (referencia). ..........ccccveveiieiieii i 79



Indice de tablas

Tabla 1. Caracteristicas ideales REASSURED de pruebas de punto de atencion

(POCT). Tabla elaborada a partir de (Land et al., 2018)........ccccecvviervnirieennnnn, 10
Tabla 2. Descripcion de las lesiones tipicas en fondo de ojo en la RD. Modificado de
(Taylor et al., 2017). oot 12

Tabla 3. Clasificacion internacional de la RD. Modificado de (Taylor et al., 2017). .15

Tabla 4. Recomendaciones de tamizaje y canalizacion a oftalmologia basados en la
clasificacion internacional de RD y EMD en paises de altos recursos.
Modificado de (Wong et al., 2018)........cccoeiiiiiiiiiiiece e 16

Tabla 5. Recomendaciones de tamizaje y canalizacion a oftalmologia basados en la
clasificacion internacional de RD y EMD en paises de recursos medios o bajos.

Modificado de (Wong et al., 2018)........cccecveiieieiieiiee e 16
Tabla 6. Ventajas y desventajas de técnicas utilizadas en el tamizaje de RD.
Modificado de (Taylor et al., 2017; WHO, 20208). .........ccccvverreeiierierieeieseenen, 18
Tabla 7. Variables operativas utilizadas en la validacion clinica del PMV. ............... 45
Tabla 8. Interpretacidn de la concordancia con base en los valores del estadistico
Kappa de Cohen. (Watson & Petrie, 2010). .......ccoourvrieieiiiiene e 46
Tabla 9. Resultados de la priorizacion de caracteristicas ideales del PMV calificadas
de uno (sin importancia) a cinco (Muy IMPOrtante). .........ccccoovevvrenieninieeieieene. 52
Tabla 10. Resultados sobre preferencias relativas al PMV de acuerdo a las preguntas
SObre Prototipo IAAL. ........cciiiiiiiieieee e 53
Tabla 11. Resultados asociados a las preguntas de validacién de mercado. ............... 55

Tabla 12. Resultados de prueba de Tukey agrupando con 95% de confianza el
desempefio de la camara macro en la regién de interés. Las medias que no
comparten letra son significativamente diferentes. La resolucion en el fondo del
0jo se considera con una lupa de 78D y un ojo emétrope. (Navarro-Saucedo
BL AL, 2024). ..o ns 57

Tabla 13. Distancias del disefio dptico propuesto. (Navarro-Saucedo et al., 2024)....59

Tabla 14. Mediciones respecto a la seguridad de luz en ojo comparadas contra los

limites establecidos en ISO 15004-2. (Navarro-Saucedo et al., 2024)................ 63
Tabla 15. Comparacién de las especificaciones del prototipo y requerimientos

objetivos asociados. (Navarro-Saucedo et al., 2024)..........ccccoceviveviveieiieernernenn 68
Tabla 16. Resultados de la evaluacion de desempefio de la herramienta IA en la

VerificaCion PreCliniCa. .......oooeiiiiiiiiee s 73
Tabla 17. Frecuencias de patologias encontradas de acuerdo con evaluacion de

2] (=T 100! T USSR 76
Tabla 18. Frecuencia de patologias encontradas de acuerdo con evaluacion con PMV.

............................................................................................................................. 78
Tabla 19. Meétricas obtenidas de la validacion clinica del PMV considerando un 95%

A€ CONTIANZAL ..ottt sre e enes 79



Xi






1

1 Introduccién

La retinopatia diabética (RD) es la causa nimero uno de ceguera en personas
jévenes, pero, diagnosticada a tiempo, la pérdida severa de la vision es prevenible
(Cheung et al., 2010; Verdaguer et al., 2016). Las camaras de fondo de ojo (CFO)
permiten la visualizacién y digitalizacion de imagenes de la retina en dos dimensiones.
Su importancia radica en que tienen el potencial de prevenir ceguera mediante el
diagnostico temprano de enfermedades como la RD.

Se presenta el desarrollo de una cdmara de fondo de ojo de campo amplio
optimizada para el cribado de RD en punto de atencion. El trabajo se realiz6 en el
Centro de Investigaciones en Optica, A.C. (CIO), en colaboracion con la empresa
desarrolladora de dispositivos médicos Inovatium S.A. de C.V y con el apoyo de
IdeaGto a través de sus convocatorias de Mentefactura. Este trabajo es el resultado del
esfuerzo de un gran equipo multidisciplinario el cual se presenta en el Apéndice 6A.
En el Apéndice 6B se enlistan los principales logros alcanzados incluyendo las
publicaciones de los resultados parciales de este trabajo.

En esta seccion introductoria se presentan antecedentes, definicion de la
problematica, justificacion, objetivos e hipétesis.



1.1 Antecedentes

En la seccion 2 se presenta el estado del arte y marco tedrico. Se exponen los
avances tecnoldgicos respecto a equipos para tamizaje de RD haciendo énfasis en las
camaras de fondo de ojo basadas en celular.

En la seccion 3 se describe el método de investigacion. Se describe la metodologia
empleada para el desarrollo de la cdmara de fondo de ojo dividida en 4 etapas:
evaluacion de la necesidad y valor, desarrollo de la tecnologia, verificacion preclinica
y validacion clinica.

En la seccion 4 se describen los resultados obtenidos y su discusion. De la primera
etapa de la metodologia, los resultados se asocian a la confirmacion del planteamiento
del problema, priorizacion de requerimientos de disefio y validacion del mercado.
Como resultado de la segunda etapa se presenta el disefio dptico optimizado con base
en la caracterizacion de sus componentes y la integracién de todos los subsistemas. De
la verificacion preclinica se muestran los resultados de la caracterizacion del producto
minimo viable (PMV) desarrollado y su comparacion con requerimientos y camara
comercial, asi como la verificacion de uso en paciente sano. Finalmente se presentan
los resultados de la validacion clinica con base en comparar los resultados de tamizar
a pacientes diabéticos con RD con oftalmoscopia indirecta y utilizando nuestro
desarrollo.

En la ultima seccidn, 5, se muestran las conclusiones y recomendaciones para el
trabajo futuro.

1.1 Antecedentes

1.1.1 Diabetes y Retinopatia Diabética

La RD es una complicacion microvascular que se presenta en pacientes con
Diabetes Mellitus (DM) (IMSS, 2023). La DM es un grupo de enfermedades
metabolicas cronico degenerativas. Se deben a una deficiencia en la produccion de
insulina, alteraciones en su accion o ambas (Alberti & Zimmet, 1998). La insulina,
producida por el pancreas, permite que la glucosa entre en las células para almacenarse
0 convertirse en energia. Las alteraciones en la insulina elevan los niveles de glucosa,
causando cambios micro y macro vasculares a largo plazo. Los cambios
microvasculares ocurren en tejidos donde la absorcion de glucosa no depende de la
insulina, afectando el flujo sanguineo, la permeabilidad capilar, la deposicion
extravascular y la coagulacion. Estas complicaciones pueden afectar érganos como
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nervios, rifiones y ojos (American Diabetes Association, 2014; Khalil, 2017). Los
pacientes diabéticos tienen mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares, arteriales
periféricas y cerebrovasculares (K. Lin et al., 2021; Rees et al., 2016).

La DM puede provocar diversas complicaciones oculares, como cataratas,
glaucoma, ametropia y dafio en el tejido nervioso. Aunque la diabetes afecta muchas
partes del ojo, la patologia que afecta la vision ocurre principalmente en la retina
(Khalil, 2017; Magliano & Boyko, 2021). La RD es la complicacion mas comudn y
significativa (Tan & Wong, 2023; Teo et al., 2021; WHO, 2020a). La diabetes genera
alteracion en la interaccion intercelular, disrupcion en la barrera hemato-retiniana y
disfuncion neuronal, las cuales se traducen en alteracion en la vision.

La RD provoca dafio en los vasos sanguineos de la retina, haciéndolos permeables
0 bloqueandolos. Puede ocasionar la generacién de nuevos vasos sanguineos
disfuncionales en la retina, lo que puede causar hemorragias o cicatrices, resultando en
una pérdida permanente de la vision o ceguera. El deterioro visual ocurre mas
comunmente debido al engrosamiento de la parte central de la retina (edema macular
diabético, EMD), lo que puede llevar a una pérdida irreversible de la vision (WHO,
2020a). El Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) describe la historia
natural de la RD. Muestra las distintas etapas que abarcan desde la presencia de
alteraciones en la morfologia vascular, tales como microaneurismas, micro
hemorragias, exudados; hasta neovascularizacion retiniana, EMD, hemovitreo y
desprendimiento de retina (Antonetti et al., 2021; Magliano & Boyko, 2021; WHO,
2020a). En la seccion 2.2 Tamizaje de RD, se presentan con mayor detalle las lesiones
en el fondo del ojo debido a la RD asi como su clasificacion y técnicas de tamizaje.

1.1.2 Prevalencia en México y el mundo

La diabetes representa un problema de salud importante a nivel global. Es una de
las cuatro enfermedades prioritarias no transmisibles a las que la Organizacion Mundial
de la Salud dirige sus acciones (WHO, 2016). Segun la Federacion Internacional de la
Diabetes (FID), el 10.5% de la poblaciéon mundial de adultos entre los 20-79 afios
padecen diabetes, lo cual equivale a 537 millones de personas (Magliano & Boyko,
2021). Su incidencia y prevalencia se proyecta en un aumento hasta 643 millones para
el afio 2030, siendo los mas afectados, paises con ingresos medios y bajos (Tan &
Wong, 2023). Segun los célculos de la FID en el 2021, la regién de América del Norte
y el Caribe tienen la segunda mayor prevalencia de diabetes en el mundo (FID, 2019;
Magliano & Boyko, 2021). Entre estos, México tienen la mayor prevalencia. En el 2022
se estim6 una prevalencia del 18.3% (Basto-Abreu et al., 2023). De acuerdo con los



1.1 Antecedentes

resultados del Global Burden of Disease, la tasa de incidencia de diabetes en México
incremento de 367 a 496 por cada 100,000 habitantes de 2006 a 2019 (Ong et al., 2023;
Teo et al., 2021). Uno de los principales obstaculos es el retraso en el diagnostico. Se
estima que globalmente hasta 30-50% de la poblacion con diabetes desconoce su
diagndstico. Esto varia aumentando en paises con menor desarrollo. En Estados
Unidos, se estima que uno de cada siete pacientes con diabetes no ha sido
diagnosticado. En México esta cifra incrementa hasta en cuatro de cada diez personas
(Magliano & Boyko, 2021).

La RD se presenta en el 30-40% de los pacientes con diabetes, variando segln la
region (K. Lin et al., 2021; Teo et al., 2021). La regién de Norteamérica y el Caribe
tiene la prevalencia mas alta segun la FID. En esta region, se estima que dos de cada
cinco pacientes con diabetes tipo 1 y 2 presentan retinopatia (Medina-Ramirez et al.,
2024) En México existe poca informacion sobre esta condicion. Se calcula una
prevalencia de 33.6% en individuos con diabetes mellitus tipo 2 en unidades de
atencion primaria (Silva-Tinoco et al., 2024). Globalmente, se estima un incremento
en la retinopatia diabética. Tan solo en la proxima década, se prevé un incremento de
mas del 25%. De 103 millones de individuos afectados en 2020, se estima un
incremento hasta 130 millones en 2030 y 161 millones en 2050. Al igual que la
prevalencia, la tasa de incremento varia segln la zona geogréfica analizada. En éareas
de mayor ingreso econdmico, como Norteamérica y Europa se espera un incremento
del 10.8-18.0%. En contraste, regiones con poco ingreso econémico como
Centroamérica, América del Sur, Asia del Este y Africa, varia desde 20.6 —47.2% (Tan
& Wong, 2023). La prevalencia incrementa con la edad y con el tiempo en que se
desarrolle la diabetes. La variacion geografica en las tasas de prevalencia e incremento
esperado, responden principalmente a diferencias socioeconémicas y a la capacidad de
respuesta de los diferentes sistemas de salud (Wong & Sabanayagam, 2020).

1.1.3 Ceguera por RD y su prevencion

La RD es la causa principal de ceguera irreversible entre los 25 y 74 afos, es
responsable del 10% de los casos de ceguera gque se reportan cada afio. La pérdida
visual puede ser secundaria a edema macular, hemorragias, desprendimiento de retina
0 glaucoma neovascular (IMSS, 2023; Wong et al., 2018). En el informe de “Carga de
las Enfermedades en el IMSS 2015” las complicaciones oftalmologicas reportadas en
pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 fueron: disminucién de la visién (54.5%), dafio
en la retina (11.2%) y ceguera (9.9%) (IMSS, 2023).
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Hasta el 80% de las complicaciones de la RD pueden ser retardadas o prevenidas
si son detectadas y tratadas de manera temprana (Barria & Martinez, 2010; Verdaguer
et al., 2016). Para lograr este objetivo, los pacientes con diabetes necesitan someterse
a tamizajes. Entendiendo en este contexto al tamizaje o cribado como la identificacion
de pacientes con RD. Una vez identificados se confirman mediante diagndstico en
oftalmologia y se selecciona el tratamiento adecuado. Dentro de los tratamientos mas
comunes se encuentra la panfotocoagulacién de retina con laser. La academia
Americana de Oftalmologia (AAQO) recomienda el tamizaje cada cinco afios a partir del
diagndstico para pacientes con diabetes mellitus tipo 1, y anual a partir del momento
del diagndstico en diabetes tipo 2 (Wong et al., 2018). En Estados Unidos se estima
que solo el 60% de personas con diabetes cumplen este objetivo anual. Este porcentaje
disminuye en paises de menor rango socioecondémico. La falta de acceso a servicios de
salud, la pobre referencia por el personal médico, la carencia en recursos, la sobrecarga
al servicio de salud, las zonas rurales y la poblacién socieconémica baja, son obstaculos
para el cumplimiento del tamizaje anual (Chung et al., 2022; Wong & Sabanayagam,
2020). Es fundamental el desarrollo de herramientas que mejoren la accesibilidad,
calidad y costo del tamizaje para lograr el objetivo de una deteccion temprana.

En el Centro de Investigaciones en Optica, A. C. (ClO) se estan desarrollando
herramientas que puedan contribuir a mitigar la pérdida severa de la vision a causa de
la RD. Como parte de los proyectos llevados a cabo en el Laboratorio Nacional de
Optica de la Vision en el CIO, se desarrollé un prototipo de CFO no midriatica de
escritorio como tema de tesis de maestria bajo la direccion del Dr. Daniel Malacara
Herndndez (Navarro-Saucedo, 2019). Dicha experiencia fue clave para comprender
mejor la problematica y proponer el desarrollo de una camara de fondo de ojo disefiada
como dispositivo de punto de atencion y optimizada para el tamizaje de RD.

1.2 Definicion del problema

El trabajo se enfoca en el desarrollo de una herramienta que permita mejorar los
mecanismos de tamizaje de RD. Enseguida se presentan algunas estadisticas que
ayudan a resumir y comprender mejor esta problematica (Cheung et al., 2010; FID,
2019; Verdaguer et al., 2016):

e LaRD es la causa nUmero uno de ceguera irreversible en personas de edad
productiva y el 80% es prevenible con deteccion temprana.
e 10% de los diabéticos tienen limitacion visual y 2% llegan a la ceguera.



1.3 Justificacion

e Meéxico es el sexto lugar en diabetes con 12.8 millones de diabéticos en
2019, de los cuales 38.6% desconoce su padecimiento. Para el 2045 se
pronostican 22.3 millones de diabéticos.

e Segun la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion ENSANUT 2018, la
vision disminuida es la complicacion mayormente reportada por diabéticos
en México.

Los mecanismos de cribado o tamizaje actuales no son eficientes, por lo que
contribuyen a que la RD sea la causa numero uno de ceguera en personas de edad
productiva. Actualmente, el oftalmélogo diagnostica la RD y da seguimiento al
diabético y, aunque es recomendable llevar a cabo revisiones anuales, la mayoria de
los diabéticos no acuden. En el sector publico los oftalmélogos estan saturados de
trabajo mientras que en el sector privado el costo y el tiempo son factores para que los
diabéticos no lleguen hasta el oftalmdlogo y solo sean atendidos por quien lleva su
control. En muchos casos los pacientes no tienen un seguimiento de control o
diagnostico de diabetes. Actualmente el tamizaje de la RD en un primer nivel o
contacto es muy limitado debido a que no se tienen las herramientas necesarias. La
ceguera afecta en primer lugar la calidad de vida del paciente y toda su familia. El alto
grado de incidencia vuelve a este un problema de salud publica, afectando
indirectamente a gobierno y estado.

1.3 Justificacion

Siendo la RD una enfermedad tratable, aunque asintomatica en primeras etapas, es
evidente que sigue existiendo la necesidad de mejores técnicas y equipo diagnostico,
puesto que esta enfermedad es una de las principales causas de ceguera en México y el
mundo.

Existe evidencia de que el cribado sistematico de RD contribuye a que no sea mas
la causa nimero uno de ceguera en personas de edad productiva (FID, 2019). Reino
Unido y Gales son ejemplos de su eficacia. En Reino Unido después de la introduccion
del tamizaje sistematizado, la RD ya no es la principal causa de ceguera en personas de
edad productiva (FID, 2019; Liew etal., 2014). De manera particular en Gales, se
redujo en un 40-50% su incidencia (FID, 2019; Thomas etal., 2017). La Agencia
Internacional para Prevencion de la Ceguera (IAPB) recomienda un cuidado integral
del ojo del paciente diabético donde se incluya su atencion desde un primer nivel o
punto de atencién. De acuerdo con la IAPB, la falta de conocimiento, junto con
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obstaculos financieros y geograficos para acceder a los servicios necesarios, la
distribucion desigual de personal capacitado, y la carencia de dispositivos médicos y
tecnologia, dificultan el acceso a servicios esenciales que protegen la vista,
especialmente en areas rurales y remotas (IAPB, 2018).

El Consejo Internacional de Oftalmologia (ICO) reconoce que el tamizaje de RD
realizado por médicos oftalmologos es inviable e ineficiente, por lo que recomiendan
sean llevados a cabo por médicos generales, enfermeras o personal de la salud en
contacto con los pacientes diabéticos (Wong et al., 2018). El Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), en su Protocolo de Atencién Integral referente a la RD,
establece que el tamizaje debe realizarse en un primer nivel de atencion por Medicina
Familiar. El tamizaje debe realizarse con exploracion del fondo de ojo por medio de un
oftalmoscopio o por una CFO no midriatica si es que se tiene disponible (IMSS, 2023).

El cribado en un primer nivel o en punto de atencion puede representar un
mecanismo de canalizacion eficiente de los pacientes con RD que necesitan
tratamiento, sin embargo, su implementacion se dificulta por el alto costo o dificil uso
de las CFO actuales. Una CFO disefiada como dispositivo de punto atencion permitira
mejores mecanismos de cribado. Las CFO de campo amplio y basadas en celulares han
mostrado resultados prometedores para la deteccion de RD (ver seccion 2); sin
embargo, contintan los esfuerzos para mejorar estos dispositivos en cuanto a calidad
de imagen, campo de observacién (FOV), asequibilidad y accesibilidad.

1.4 Objetivos

1.4.1 Objetivo general

Desarrollar una cadmara de fondo de ojo de campo amplio disefiada como
dispositivo de punto de atencion para el tamizaje de RD.

1.4.2 Objetivos especificos

1. Realizar un estudio de mercado sobre dispositivos de punto de atencidn
con aplicacion oftalmica para estudio del fondo del ojo.

2. Definir las caracteristicas deseadas del PMV a desarrollar.

3. Disefar sistemas 0pticos, mecanicos, electronicos e informaticos del PMV.
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4. Construir, implementar y caracterizar el PMV.

5. Desarrollar herramienta diagnostica de RD basada en 1A a partir de bases
de datos publicos.

6. Realizar una validacion preclinica del PMV comparandolo con equipos
comerciales confiables.

7. Validar clinicamente el uso del PMV para el tamizaje de RD comparandolo
con un método tradicional para determinar sensibilidad, especificidad y
concordancia entre pruebas.

1.5 Hipotesis

Para los pacientes con alta probabilidad de desarrollar RD, personal de salud en
contacto con estos, asi como las instituciones pablicas y privadas que los atienden, los
cuales no tienen mecanismos eficientes para el tamizaje de RD, es posible desarrollar
un prototipo de CFO optimizada para el cribado de RD y disefiada para ser utilizada en
primer nivel. A diferencia de las CFO de mano en el mercado, el prototipo puede
observar mayor area de la retina en una sola toma, conservando las caracteristicas
ideales de un dispositivo de punto de atencion: segura, asequible, portable, confiable y
facil de usar. Los mecanismos de tamizaje seran mas eficientes al ser la cdmara
adecuada para diagnosticos a distancia por un oftalmélogo y software basado en 1A
para usarse como una herramienta de prediagnostico. El uso de esta herramienta en el
largo plazo reducird la incidencia de pérdida severa de la vision a causa de RD y esta
ya no sera mas la causa numero uno de ceguera en personas de edad productiva.
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2 Estado del Arte y Marco
Tedrico

Como se presentd en la seccion introductoria, se disefiara una camara de fondo de
0jo como dispositivo de punto de atencion para el tamizaje de RD. En esta seccion se
hablara sobre lo que es un dispositivo de punto de atencidn, se presentara el estado del
arte respecto al tamizaje de RD donde se describen las lesiones en fondo del ojo, su
clasificacion, criterios y técnicas de tamizaje, asi como avances tecnoldgicos recientes.
Finalmente se realiza un analisis del estado actual de cAmaras de fondo de ojo basadas
en celular y de campo amplio.

2.1 Dispositivos de punto atencion

Los niveles de atencidn en salud se organizan en tres categorias para satisfacer las
necesidades de la poblacién, cada uno con objetivos especificos segun su ubicacion,
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nivel de complejidad y especializacion. El primer nivel, mas cercano a la comunidad,
se enfoca en atencién basica y preventiva, resolviendo el 85% de los problemas de
salud prevalentes. De manera particular en el IMSS, este nivel esta constituido por
Unidades de Medicina Familiar, ofreciendo servicios integrales y continuos para la
promocidn, deteccion, prevencion, control de enfermedades y rehabilitacion de la
salud. EI segundo nivel incluye hospitales y servicios especializados en &reas como
medicina interna y cirugia, cubriendo hasta el 95% de las necesidades de salud junto
con el primer nivel. El tercer nivel se destina a patologias complejas y de baja
prevalencia, usando alta tecnologia y abarcando aproximadamente el 5% de los
problemas de salud, con centros especializados como hospitales de alta especialidad
(IMSS, 2024; Van der Stuyft & De Vos, 2008).

Las pruebas de punto de atencion (POCT) son aquellas que se realizan fuera del
area de laboratorio, en el lugar o cerca del lugar en donde se brinda cuidado médico al
paciente denominado punto de atencion (POC). Las POCT son utilizadas para
deteccion, monitorizacién o diagndstico y tienen como principal objetivo facilitar
decisiones médicas inmediatas basadas en evidencia que mejoren los resultados en el
paciente (Ferreira etal., 2018). Land et al (Land etal., 2018) describen las
caracteristicas ideales de una POCT a través del acronimo REASSURED tal como se
muestra en la Tabla 1. Los dispositivos basados en principios 6pticos y de manera mas
especifica formadores de imagen son muy utilizados para las POCT puesto que proveen
informacion microscOpica 0 macroscépica en tiempo real para una deteccion o
diagndstico réapido y preciso. La CFO a desarrollar es parte de esta categoria y se
pretende que pueda ser utilizada en la atencién primaria o primer nivel de la salud. De
manera particular se propone utilizar la CFO en primer nivel para el tamizaje de la RD.

Tabla 1. Caracteristicas ideales REASSURED de pruebas de punto de atencion (POCT).
Tabla elaborada a partir de (Land et al., 2018).

Caracteristica Letra del acronimo
Conectividad en tiempo real R (Real time connectivity)
Muestra de fécil recoleccion E (Ease of specimen collection)
Asequible A (Affordable)
Sensible S (Sensitive)
Especifico S (Specific)
Fé&cil de usar U (User-friendly)
Rapido y robusto R (Rapid and robust)
Simple y amigable con el E (Equipment free or simple Enviromentally friendly)
ambiente
Accesible al usuario final D (Deliverable to end-users)

10
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2.2 Tamizaje de RD

2.2.1 Lesiones en fondo del ojo

El ojo puede dividirse en dos segmentos: el anterior, que consta principalmente de
componentes Opticos como lo son la cornea, el iris y el cristalino; y el posterior, donde
se encuentran elementos de deteccion como la retina y nervio dptico. Al segmento
posterior del ojo también se le conoce como fondo del ojo. Una de las principales
caracteristicas del fondo del ojo es que es el Unico lugar en el cuerpo donde es posible
observar directamente y de manera no invasiva vasos sanguineos por lo que es rico en
informacion para diagnostico de RD (Remington, 2012). Un analisis mas detallado
sobre el ojo desde el punto de vista anatomico, fisioldégico y como instrumento optico
es reportado en el trabajo de tesis de maestria (Navarro-Saucedo, 2019), aqui se
presenta el detalle de las lesiones tipicas de la RD.

Visualizar el fondo del ojo permite identificar las alteraciones a los vasos
sanguineos causadas por la RD. En la seccion 2.2.4 Técnicas de tamizaje de RD se
discuten las técnicas utilizadas para visualizar el fondo del ojo, en seguida se describen
las lesiones que se identifican visualizandolo. Entre las alteraciones que pueden
presentar los vasos sanguineos se encuentran hemorragias puntuales vy
microaneurismas, visibles como pequefios puntos rojos en las imagenes del fondo de
0jo. Como se menciond anteriormente, la retinopatia también puede causar cambios en
la permeabilidad de los vasos, lo que lleva a la exudacion de liquidos dentro y por
debajo de la retina y a la acumulacion de lipidos, observables como puntos brillantes
amarillentos en las iméagenes. Estos cambios pueden provocar edema macular. Ademas,
los capilares pueden reducirse de tamafio hasta cerrarse, causando isquemia (falta de
oxigenacion) y favoreciendo la proliferacion de nuevos vasos sanguineos
(neovascularizacion) sobre la retina, el nervio dptico y hacia el vitreo. La retinopatia
también puede causar hemorragias secundarias, fibrosis y desprendimiento, lo que
conlleva un gran deterioro en la visién o ceguera (Freund etal., 2017; Navarro-
Saucedo, 2019). En la Tabla 2 se detalla la descripcion de las lesiones tipicas de la RD
y en la Figura 1 y Figura 2 imégenes de estas. Dependiendo de las lesiones presentadas
en el fondo del ojo se clasifica la RD.
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2.2 Tamizaje de RD

Tabla 2. Descripcion de las lesiones tipicas en fondo de ojo en la RD. Modificado de (Taylor

etal., 2017).

Lesion

Descripcion

Microaneurismas

Puntos rojos aislados, esféricos, de tamafio variable. Pueden reflejar
un intento fallido de formar un nuevo vaso o simplemente ser una
debilidad de la pared del vaso capilar por pérdida de integridad
estructural normal.

Hemorragias
puntiformes

Las hemorragias puntiformes no siempre pueden diferenciarse de los
microaneurismas, ya que son similares en apariencia, pero de tamafio
variable.

Hemorragias en
mancha

Se forman donde se ocluyen grupos de capilares, lo que lleva a la
formacion de hemorragias intra retinianas en mancha.

Manchas
algodonosas

Representan los extremos hinchados de los axones interrumpidos
donde ocurre la acumulacion del flujo axoplasmico en el borde del
infarto.

Anomalias
microvasculares
intrarretinianas

Estos son restos capilares dilatados tras el cierre extenso de la red
capilar entre arteriola y vénula. Las caracteristicas asociadas
incluyen:

*Ensanchamiento venoso (focos de proliferacion de células
endoteliales venosas que no han evolucionado a nuevos vasos)

* Reduplicacion venosa (rara)

* Bucles venosos (se piensa que se desarrollan debido a la oclusion
de vasos pequefios y apertura de circulacién alternativa)

* Palidez retiniana y vasos blancos

Cambios maculares
en retinopatia no
proliferativa:
-Edema macular
-Enfermedad
macrovascular

El engrosamiento de la retina se produce por la acumulacion de
liquido exudativo de la barrera hematorretiniana externa dafiada
(edema extracelular) o como resultado de hipoxia, lo que lleva a la
acumulacién de liquido dentro de las células retinianas individuales
(edema intracelular). Puede ser focal o difuso. Hemorragia en llama
y formaciéon de manchas algodonosas. Puede ocurrir debido a la
oclusion arteriolar, sin oclusion capilar, que afecta frecuentemente la
capa de fibras nerviosas horizontales de la retina.

Nuevos vasos en el
disco (NVD)

Los nuevos vasos en el disco generalmente surgen de la circulacion
venosa en el disco o dentro de un didmetro de disco de los NVD.

Nuevos vasos en
otros lugares

Nuevos vasos, que generalmente se encuentran en la frontera entre la
retina sana y las areas de oclusion capilar.

(NVE)
Otros sitios de La formacion de nuevos vasos en el iris (NVI) es poco comdn, pero
NUevos vasos representa cambios isquémicos potencialmente méas avanzados. La

formacion de nuevos vasos en la superficie hialoidea anterior ocurre
rara vez postvitrectomia si no se ha aplicado laser suficiente en la
retina periférica.

Proliferacion
fibrosa

En la retinopatia proliferativa, los nuevos vasos crecen sobre una
plataforma de células gliales.
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Microaneurismas

Manchas algodonosas [

L 4

Hemorragias en mancha

Figura 1. Lesiones en fondo de ojo con RD no proliferativa (RDNP). Modificado de la guia
para el cuidado ocular de los diabéticos de la ICO (Taylor et al., 2017).

Nuevos vasos en disco

Manchas algodonosas y
hemorragias

Figura 2. Lesiones en fondo de ojo con RD proliferativa (RDP). Modificado de la guia para
el cuidado ocular de los diabéticos de la ICO(Taylor et al., 2017).
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2.2.2 Clasificacién de la RD

La RD puede clasificarse de manera general en proliferativa (RDP) y no
proliferativa (RDNP). En la RDNP no se presenta neovascularizacion, pero si otras
lesiones tipicas como microaneurismas, hemorragias intrarretinianas de punto y
mancha, areas sin perfusion vascular, edema (acumulacion de liquidos) de retina, focos
blancos algodonosos (se producen por lesiones en la fibra nerviosa), acumulacion de
lipidos, isquemia, hemorragias entre otros (ver Tabla 2). Ademas, se pueden llegar a
presentar edema macular, debido a un incremento en la permeabilidad retiniana, o se
puede presentar isquemia macular, debido al cierre de capilares intrarretinianos
(McCannel, 2016). Dependiendo de la severidad la RDNP se clasifica en leve,
moderada o severa (ver Tabla 3). Esta escala permite predecir el riesgo de la progresion
de la RD y pérdida de la vision (Wong et al., 2018). En la Figura 1 se muestra imagen
de fondo de ojo con RDNP moderada.

La RDP se caracteriza por la neovascularizacion y es la etapa mas severa de la RD.
Una RDNP puede llevar a una RDP debido a que la isquemia promueve la
neovascularizacion. Esta Ultima se caracteriza por la formacion de nuevos vasos en el
disco optico o en otros lugares, generalmente a lo largo de las arcadas vasculares. Estos
nuevos vasos suelen aparecer en la interfaz entre las areas de la retina con y sin
perfusidn. Estos nuevos vasos sanguineos son fragiles, por lo que se puede presentar
espontaneamente sangrado, hemorragias o desprendimiento de retina, lo que llevara a
una pérdida severa de la vision (McCannel, 2016; Wong et al., 2018). En la Figura 2
se muestra una imagen de fondo de ojo con RDP.

El edema macular diabético (EMD), ademas de la RDP, representa un riesgo para
la vision. EI EMD se puede encontrar en el fondo del ojo a cualquier nivel de severidad
de la RD. Se clasifica en EMD central y no central en base a si existe engrosamiento
de la retina o exudados duros en la méacula, y su cercania con el centro de la fovea
(Wong et al., 2018). Los exudados duros son un signo de la presencia actual o previa
del edema macular.
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Tabla 3. Clasificacion internacional de la RD. Modificado de (Taylor et al., 2017).

Clasificacion Descripcion
Sin RD aparente Sin anormalidades
RDNP leve Solo microaneurismas

RDNP moderada Microaneurismas y otros signos (p. €j., hemorragias puntiformes y en
manchas, exudados duros, manchas algodonosas), pero menos que la
RD no proliferativa severa.

RDNP severa RDNP moderada con cualquiera de los siguientes:

* Hemorragias intrarretinianas (>20 en cada cuadrante);
 Ensanchamiento venoso definido (en dos cuadrantes);

* Anomalias microvasculares intrarretinianas (en un cuadrante);

* Y sin signos de retinopatia proliferativa

RDP RD no proliferativa severa y uno o mas de los siguientes:

* Neovascularizacion

» Hemorragia vitrea/prerretiniana

2.2.3 Criterios de tamizaje

Es importante aclarar que un tamizaje no es una prueba diagnaostica, sino que tiene
la finalidad de separar a los pacientes con riesgo que deben ser derivados. Detectar una
RD de manera precoz tiene un tratamiento mas eficaz (Verdaguer et al., 2016). El
objetivo del tamizaje de RD es derivar a los pacientes para tratamiento antes de que
desarrollen RDP o EMD de manera que el tratamiento comience antes del deterioro en
la vision. El criterio para determinar si un paciente requiere ser derivado se le conoce
como umbral de derivacidn y este puede variar de pais a pais. Un paciente con tamizaje
positivo debe derivarse dado que el grado de RD esta en el umbral o en un grado mas
severo. Un umbral bajo implicaria un alto nimero de pacientes con vigilancia
oftalmoldgica saturando estos servicios. Un umbral alto reduce el nUmero de pacientes
bajo vigilancia pero puede retrasar la canalizacién de pacientes con enfermedades
avanzadas por lo que debe hacerse un balance del riesgo (WHO, 2020a).

La ICO recomienda como umbral la RDNP moderada. En la Tabla 4 y Tabla 5 se
muestra el detalle de las recomendaciones de la ICO respecto a la frecuencia de
tamizaje y cuando deben los pacientes ser derivados al oftalmélogo en dos escenarios:
en paises de altos recursos y en paises de bajos o medios recursos (Taylor et al., 2017;
Wong et al., 2018). En México, en el Protocolo de Atencion Integral de RD del IMSS,
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se establece como umbral la RDNP grave. Se estipula que también deben referirse a
Oftalmologia de Segundo Nivel de Atencion para confirmacion diagndstico e inicio de
tratamiento en caso necesario, a pacientes con EMD, opacidad de medios y alteraciones
pupilares que no permiten evaluacién del fondo de ojo o revisién de fondo de ojo no

concluyente (IMSS, 2023).

Tabla 4. Recomendaciones de tamizaje y canalizacion a oftalmologia basados en la
clasificacion internacional de RD y EMD en paises de altos recursos. Modificado de (Wong

et al., 2018)
Clasificacion Reexaminacion o siguiente cita Canalizar a
de tamizaje oftalmélogo
Sin RD aparente, RDNP leve 1-2 afios No requerido
y sin EMD
RDNP leve 6-12 meses No requerido
RDNP moderada 3-6 meses Requerido
RDNP severa < 3 meses Requerido
RDP <1 mes Requerido
EMD no central < 3 meses Requerido
EMD central <1 mes Requerido

Tabla 5. Recomendaciones de tamizaje y canalizacion a oftalmologia basados en la
clasificacién internacional de RD y EMD en paises de recursos medios o bajos. Modificado

de (Wong et al., 2018)

Clasificacion Reexaminacion o siguiente cita Canalizar a
de tamizaje oftalmologo
Sin RD aparente, RDNP leve 1-2 afios No requerido
y sin EMD
RDNP leve 1-2 afios No requerido
RDNP moderada 6-12 meses Requerido
RDNP severa < 3 meses Requerido
RDP <1 mes Requerido
EMD no central < 3 meses Recomendado si tienen
laser disponible

EMD central <1 mes Requerido
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2.2.4 Técnicas de tamizaje de RD

La ICO sugiere como minimo en un tamizaje de RD una valoracion de agudeza
visual y examinacion de la retina para clasificar el grado de RD (Wong et al., 2018). El
IMSS por su parte establece en su protocolo de tamizaje de RD la exploracion del fondo
del ojo con oftalmoscopio 0 CFO y sugiere evitar la valoracion de agudeza visual como
método de deteccion de RD porque una vision normal no es indicativa de ausencia de
RD (IMSS, 2023). En la tesis de maestria (Navarro-Saucedo, 2019) se presenta a detalle
el principio de funcionamiento de los instrumentos oftdlmicos que nos permiten
visualizar el fondo del ojo. En seguida se presentan estos instrumentos con sus pros y
contras en el tamizaje de RD.

En el tamizaje de RD es preferible el uso de técnicas que permitan la digitalizacion
de imagenes de la retina, como es el caso de las CFO. Sin embargo, un examen de
retina tambien puede realizarse mediante biomicroscopia u oftalmoscopia. La Tabla 6
compara diversas técnicas de evaluacion oftalmoldgica en términos de sus ventajas y
desventajas en el tamizaje de RD de acuerdo a la ICO (Taylor etal., 2017; WHO,
2020a). La oftalmoscopia directa e indirecta son fundamentales para el manejo de los
pacientes, son relativamente baratos, aunque ambas requieren dilatacion de pupilas y
tienen limitaciones en la deteccion de pequefias anomalias microvasculares. EI campo
de observacion en el caso de la oftalmoscopia directa es muy reducido, lo que dificulta
su uso. La oftalmoscopia indirecta utiliza lupas oftalmicas que le permiten tener
campos de observacion grandes, pero requiere de personal entrenado para su uso. La
biomicroscopia con lampara de hendidura ofrece un campo grande, pero también
requiere dilatacion y es inmdvil. Las CFO permiten fotografiar la retina y, dependiendo
de la capacidad para adquirir las imagenes sin necesidad de dilatar la pupila del
paciente, se clasifican en midriaticas y no midriaticas. Las CFO no midriaticas pueden
utilizarse con o sin midriasis, donde la calidad de imagen y facilidad de uso en general
mejoran con midriasis. Las CFO son relativamente caras, pero ofrecen un campo
grande y pueden ser utilizadas por personal no médico, ademas de permitir la auditoria
y almacenamiento de imagenes a largo plazo. La angiografia con fluoresceina no es
recomendada para el tamizaje; es el Unico método para evaluar la circulacion capilar,
pero es invasiva y cara. Finalmente, la tomografia de coherencia optica (OCT) es una
de las mejores técnicas para evaluar el EMD pues permite adquirir imagenes en 3D,
aunque su alto costo y la necesidad de dilatacion limitan su uso a personal médico
especializado.
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Tabla 6. Ventajas y desventajas de técnicas utilizadas en el tamizaje de RD. Modificado de
(Taylor et al., 2017; WHO, 2020a).

Técnica Ventajas Desventajas
Oftalmoscopia * Movil. * Requiere dilatar la pupila.
directa * Relativamente barata. * FOV pequefios.

* No requiere espacios. * Baja sensibilidad.

especializados para su uso.

* Aun con personal capacitado,
pequefios microaneurismas son
dificiles de detectar.

* Menos efectiva que la lampara
de hendidura a través de pupilas
dilatadas.

* No auditable en retrospectiva.

Oftalmoscopia
indirecta

* Movil.
* FOV grandes.
» Relativamente barata.

* Requiere dilatar la pupila.

* AUn con personal capacitado,
pequefios microaneurismas son
dificiles de detectar.

* Menos efectiva que la lampara
de hendidura a través de pupilas
dilatadas.

* No auditable en retrospectiva.

Biomicroscopia
con lampara de
hendidura

* FOV grandes.

* Estandar de oro para entrenar a
los profesionales de la salud en la
exploracion de la retina.

* Versiones de escritorio
moviles disponibles.

* Relativamente cara.

* La mayoria son de tipo
escritorio, inmoviles.

* Requiere dilatar la pupila.

* Requiere lentes especiales.

 Usualmente no auditable en
retrospectiva, aungue es posible
fotografiar hallazgos.

Tomografia de

* Una de las mejores maneras de

* Relativamente cara.

coherencia detectar EMD. * Para detectar RD debe usarse
Optica (OCT) con otra técnica de tamizaje como

lampara de hendidura o CFO.
Cémaras de * FOV adecuados disponibles. * Relativamente caras.

fondo de ojo

* Pueden ser usadas por
técnicos.

* Algunas son portatiles.

* Permiten vincularse a
computadoras y guardar imagenes

* Permiten comparaciones
objetivas.

* Auditables.

* Con camaras no midriaticas no
se requiere dilatar la pupila.

* Es posible que no pueda
tomarse la fotografia del fondo del
0jO en personas con opacidades en
el cristalino.

* La dilatacion de la pupila
puede durar un par de horas y
causar vision borrosa.

* Con camaras no midriaticas se
requiere de espacios 0Scuros.
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El ETDRS utiliza una técnica con FOV estandarizados de 30° de fondo de ojo,
midriaticos y estereoscopicos, tomados en 7 campos diferentes que cubren un campo
total aproximado de 90° (ETDRS de siete campos) (ETDRS Research Group, 1991;
Solomon & Goldberg, 2019). Este método se considera el estdndar de oro para la
evaluacion del fondo de ojo en ensayos clinicos de RD. Sin embargo, este
procedimiento es costoso y requiere mucho tiempo, por lo que no es la mejor opcion
para los programas de tamizaje. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS o WHO
por sus siglas en inglés), en los documentos de salud publica publicados en 1968,
establecio los principios de tamizaje de enfermedades en humanos. Sugerian que el
costo del programa de busqueda de casos (incluyendo el diagnostico temprano y
tratamiento de los pacientes diagnosticados) debe estar equilibrado econémicamente
en relacion con el gasto posible en atencion médica en general™ (WHO, 2020a, 2020b;
Wilson et al., 1968). Por lo tanto, es necesario desarrollar nuevas tecnologias y técnicas
de deteccion para abordar el desafio global que representa la RD.

2.2.5 Avances tecnoldgicos

Los avances tecnoldgicos recientes en la deteccion de la RD se dividen en tres
categorias: captura de imagenes, andlisis de imagenes y evaluacién del riesgo
(Vujosevic etal., 2020). Entre los métodos novedosos de captura de imagenes se
incluyen el uso de cdmaras basadas en oftalmoscopios de escaneo laser confocales
(CSLO) con iméagenes de campo amplio y ultra amplio, la tomografia de coherencia
Optica (OCT) y camaras convencionales mejoradas, como el uso de dispositivos
moviles portatiles (Vujosevic et al., 2020; Witmer & Kiss, 2013). La fotografia de la
retina combinada con la evaluacion remota por un oftalmélogo ha sido validada como
un enfoque eficaz para el tamizaje de la RD de manera rentable (Li etal., 2019).
Australia Occidental y Surabaya, Indonesia, fueron las primeras regiones en
implementar el uso de cdmaras retinianas portatiles para la deteccion de RD. En su
momento, una limitacion era la baja calidad de las imagenes (Vujosevic et al., 2020).
Se han propuesto técnicas de evaluacion con menos campos de fondo de ojo con buenos
resultados para la deteccion de RD, con el fin de reducir el tiempo y los costos. Se
encontrd que tres campos estereoscopicos de 45° no midriaticos eran tan efectivos para
la deteccion de RD como los siete campos estandar del ETDRS. La fotografia de fondo
de ojo en dos campos, que es el estandar en el Reino Unido, e incluso en un solo campo,
que es la practica actual en Singapur, han demostrado ser adecuadas para la deteccion
de RD (Aptel et al., 2008; Boucher et al., 2003; Bursell et al., 2001; Kuo et al., 2005;
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Lietal., 2019; D. Y. Linet al., 2002; Srihatrai & Hlowchitsieng, 2018; VVujosevic et al.,
2009). Sin embargo, los costos y la dificil accesibilidad a esta tecnologia son barreras
para aplicar estas sugerencias a nivel global, y se necesita nueva evidencia para
estandarizar dichas técnicas. Se han desarrollado varios dispositivos moviles portétiles,
principalmente basados en celulares, como una solucién potencial para superar esta
barrera.

2.3 Camaras de fondo de ojo portatiles

Las cAmaras de fondo de ojo permiten la visualizacion y digitalizacion de imagenes
de la retina en dos dimensiones. El tamafio maximo de la imagen de la retina desplegada
en el plano de imagen de la camara es su campo de vision, FOV, y se puede expresar
por el angulo subtendido en la pupila de salida del ojo (ISO, 2009). El FOV tipico de
una CFO es de 30° a 45° (Kaschke et al., 2014), cuando el campo es mayor a 50° se
considera amplio, y uno igual o mayor a 200° es considerado ultra amplio (Witmer &
Kiss, 2013).

Actualmente, existen muchos desarrollos de camaras de fondo de ojo, que pueden
clasificarse en dispositivos de escritorio y portétiles, estos Gltimos a su vez se
subdividen en sistemas integrados y adaptadores para teléfonos celulares. Sus precios
y calidades disminuyen en ese mismo orden (Panwar et al., 2016).

Las CFO portétiles se consideran como dispositivos de diagnostico en el punto de
atencion, pues idealmente estan disefiadas para cumplir con las caracteristicas de estos.
Ejemplos de sistemas integrados portatiles comerciales incluyen los modelos Pictor
Plus y Pictor Prestige de Volk, Visuscout 100 de Zeiss, VersCam DS-20 de Nidek,
Remidio NMFOP, con precios que varian entre $6500 y $17000 USD. Modelos de
camaras chinas pueden encontrarse a partir de $2000 USD, como el modelo FC 160.
Algunos adaptadores comerciales para celulares incluyen el Peek Retina de Peek y el
iNview para iPhone 6 y 6S de Volk, con precios de $200 USD y $799 USD
respectivamente. Ninguna de estas camaras mencionadas tiene campos mayores a 50°,
por lo que para cubrir campos mayores a 90° en la retina, es necesario tomar multiples
fotografias. En seguida se presenta un analisis mas profundo respecto a las CFO
basadas en celulares.
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2.3.1 Camaras de fondo de ojo basadas en celulares

La fotografia de fondo de ojo basada en celulares ha mostrado resultados
prometedores para el tamizaje de RD. Wintergerst ha sefialado que la imagen de fondo
de ojo basada en teléfonos inteligentes puede hacer que la atencion ocular sea mas
accesible debido a su asequibilidad, portabilidad, facilidad de uso y conectividad
integrada (Wintergerst et al., 2020b). Estas son algunas caracteristicas de una prueba
de diagnostico REASSURED, ideal para dispositivos en el punto de atencion (Land
et al., 2018). Aunque ha habido preocupaciones sobre la viabilidad de los dispositivos
de fondo de ojo basados en teléfonos celulares para la deteccion de RD debido a la
sensibilidad inadecuada y la baja calidad de imagen en comparacion con las camaras
de fondo de ojo convencionales, estudios mas recientes presentan resultados
prometedores respecto a esta preocupacion (Fenner et al., 2018; Wintergerst et al.,
2020b). Fenner muestra los resultados de estudios clinicos utilizando camaras de fondo
de ojo basadas en teléfonos inteligentes, donde se muestra una amplia gama de
sensibilidad (50-93%) dependiendo de la cdmara de fondo de ojo utilizada (Fenner
et al., 2018). El disefio méas simple tenia la peor sensibilidad, un teléfono inteligente sin
modificaciones con una lente de mano de 20D (Ryan et al., 2015), mientras que el
disefio mas complejo, el FOP Remidio (Sengupta etal., 2019), tenia la mejor
sensibilidad, comparable a las camaras portatiles dedicadas, como el Smartscope
Optomed (Sengupta et al., 2018).

Las camaras de fondo de ojo basadas en teléfonos inteligentes para la deteccion de
RD generalmente se disefian basandose en el mismo principio que la oftalmoscopia
indirecta. Otros dispositivos, como el D-Eye (Mamtoraet al., 2018; Russo et al., 2015a,
2015b), se basan en el principio de la oftalmoscopia directa (Shanmugam et al., 2014;
Wintergerst et al., 2020b). Los dispositivos basados en la oftalmoscopia directa son
mas simples, ya que solo utilizan una fuente de luz cerca de la cdmara del teléfono
inteligente, lo que permite disefios muy compactos y econémicos, pero con un FOV
muy limitado, alrededor de 20° para pupilas dilatadas. Por otro lado, los dispositivos
basados en la oftalmoscopia indirecta utilizan una lupa oftdlmica o un sistema de lentes
para crear una imagen real intermedia de la retina, que luego se proyecta en el sensor
de la camara del teléfono inteligente. ElI enfoque méas simple para este tipo de
dispositivo es sostener manualmente una lupa oftalmica, generalmente una lupa de
20D, frente a la cAmara del teléfono inteligente, que utiliza la linterna incorporada
como fuente de iluminacion (Haddock et al., 2013; Igbal, 2021; Shanmugam et al.,
2014). Algunos problemas de esta solucion son las dificultades de enfoque,
preocupaciones sobre la seguridad en el uso de la linterna del teléfono inteligente,
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reflejos indeseables de la lupa oftdlmica y luz externa (Igbal, 2021). La M1l Ret Cam
(Sharma et al., 2016) utiliza un adaptador para teléfonos inteligentes como soporte de
lupa que aborda algunas de las dificultades de enfoque. Un adaptador similar se utiliza
en el Paxos Scope (Ludwig et al., 2016; Mercado et al., 2017), pero se usa una lente
macro adicional y un LED externo, por lo que no se utiliza la linterna incorporada.
Otros desarrollos, como el iC2 (Wintergerst et al., 2020a), CellScope (Kim et al., 2018;
Maamari et al., 2014), EFS (Melo et al., 2018, 2019; Nunes et al., 2021; Soares & Cruz,
2020), FOP Remidio (Anand et al., 2016; Sengupta et al., 2019), Phelcom Eyer (Stuchi
etal., 2022), han minimizado problemas anteriores al mejorar el manejo y disefios
Opticos més complejos que aln se basan en la oftalmoscopia indirecta. La mayoria de
los desarrollos mencionados tienen un FOV tradicional que varia de 30° a 45° (Nunes
etal., 2021). Solo el Paxos Scope acoplado con una lente Volk Pan Retinal 2.2 y el
CellScope son capaces de obtener un campo amplio, alrededor de 56° FOV, en una sola
toma (Maamari et al., 2014; Wintergerst et al., 2020b). El CellScope fue disefiado para
lograr un FOV de 100° mediante la unién de 5 campos. EI Phelcom Eyer puede alcanzar
un FOV de 120° con multiples campos; el FOP Remidio también es capaz de un campo
amplio con maltiples campos. Tomar multiples imagenes de campos especificos es un
desafio técnico, y generalmente, este tipo de dispositivos utiliza objetos de orientacion
para ayudar en esta tarea. Hemos enfatizado las capacidades del FOV debido a su
importancia en el contexto de la deteccién de RD.

2.3.2 Camaras de fondo de ojo de campo amplio

Las camaras de fondo de ojo de campo amplio son importantes en el contexto de
la deteccion de RD porque permiten visualizar areas mas grandes de la retina, ya que
el estandar de oro analiza un campo de 90°. Vale la pena sefialar que algunos autores
reportan el FOV tomando diferentes angulos de referencia. Segun la norma
internacional 1SO 10940 (1SO, 2009), el FOV debe medirse con respecto a la pupila de
salida del ojo, que esta cerca del punto nodal del ojo, aproximadamente en la superficie
anterior y posterior del lente respectivamente. Esto es llamado por algunos autores
como el angulo visual 6,, y toma el punto nodal del ojo como referencia. Cuando la
referencia es el centro del globo ocular, se llama &ngulo ocular 6, y su relacion con el
0, ha sido descrita por Yao et al (Yao etal., 2021). Un FOV amplio se define como
mayor a 50° (8,,), mientras que un FOV ultra amplio es capaz de capturar hasta 200°
(6,) (Witmer & Kiss, 2013). El Optos es un ejemplo de cdmara de fondo de ojo ultra
amplio, pero esta basada en CSLO, que es voluminoso y costoso. Se han hecho varios
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2 ESTADO DEL ARTE Y MARCO TEORICO

esfuerzos para crear una camara de fondo de ojo portétil y asequible de campo amplio,
que seria esencial para aplicaciones de teleoftalmologia (Yao etal., 2022). Se ha
implementado iluminacion indirecta miniaturizada en cdmaras de fondo de ojo basadas
en teléfonos celulares capaces de alcanzar 62° 6,,, lo que corresponde a 92° 6, de FOV
en una sola toma (Toslak et al., 2018). Se han logrado FOV méas amplios utilizando
métodos de iluminacion alternativos como la iluminacion transescleral, transpalpebral
y trans-pars-planar, en lugar de la iluminacion transpupilar tradicional (Yao etal.,
2022). Utilizando la iluminacion transpalpebral en un prototipo de cAmara de fondo de
0jo basada en teléfono inteligente, se ha logrado un FOV de 103° 6,, 0 152° 6, (Toslak
etal., 2016). La fotografia de fondo de ojo de campo amplio puede representar una
buena estrategia para mejorar las metodologias tamizaje de retinopatia diabética. Los
esfuerzos contintan para obtener mejores dispositivos de CFO en términos de calidad
de imagen, FOV, asequibilidad y accesibilidad, lo que podria ayudar a prevenir la
ceguera mediante un diagnostico oportuno.

En este trabajo se presenta el desarrollo de una CFO portatil basada en celular y
de campo amplio para ser utilizada como un dispositivo de punto de atencién en el
tamizaje de RD. Se presenta la evaluacion de la necesidad y valor, desarrollo
tecnoldgico, verificacion preclinica y su validacion clinica.
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3 Método o Procedimiento de
Investigacion

El desarrollo de la camara de fondo de ojo contempla 4 etapas recomendadas por
Malekjahani (Malekjahani etal., 2019) en relacién con el desarrollo exitoso de
dispositivos de punto de atencion:

e 3.1 Evaluacion de necesidad y valor
e 3.2 Desarrollo de la tecnologia

e 3.3 Verificacion preclinica

e 3.4 Validacion clinica

La evaluacion de necesidad y valor permite conocer la problemaética, validar la
solucion planteada y definir los requerimientos disefio de la camara. El desarrollo
tecnoldgico utiliza estos requerimientos para disefiar e implementar un producto
minimo viable el cual pasa por una verificacion preclinica. Finalmente, mediante una
validacion clinica se verifica que el dispositivo funcione para lo que fue disefiado. En
seguida se describe a detalle la metodologia utilizada en cada etapa.



3 METODO O PROCEDIMIENTO DE INVESTIGACION

3.1 Evaluacion de necesidad y valor

La evaluacion de necesidad y valor permite comprender mejor la problematica y
necesidades, de manera que incrementa las posibilidades de desarrollar un producto o
solucion exitosa. En el contexto del proyecto doctoral esta etapa permite verificar que
el planteamiento del problema y la hipdtesis sean adecuados. También permite definir
de manera objetiva los requerimientos de disefio de nuestro producto minimo viable
(PMV) y validar el mercado. En este sentido en esta etapa se atacan los objetivos
especificos 1y 2 respecto a realizar un estudio de mercado y definir las caracteristicas
deseadas del dispositivo.

3.1.1 Estudio y validacion de mercado

Con la finalidad de comprender a profundidad la problematica, se realiz6 un
estudio de mercado. Se utilizaron como fuentes secundarias: reportes de mercados,
estudios y encuestas de terceros, revision bibliografica y patentes. Se utilizaron como
fuentes primarias entrevistas con potenciales usuarios o clientes relevantes. A lo largo
del proyecto, el estudio fue actualizado de manera continua. La seccion 2, Estado del
Arte y Marco Tedrico, representa una parte substancial de los resultados de este
estudio. De igual manera, los resultados del estudio fueron utilizados para madurar lo
expuesto en la seccion 1.2 Definicion del problema. De esta manera se trata de asegurar
que el problema que se quiere resolver es un problema real, significativo y prioritario.

La hipdtesis presentada en la seccion 1.5, representa una posible solucién a la
problemética donde se identifica la propuesta de valor del desarrollo. Con base a esta
propuesta, a las caracteristicas ideales de un dispositivo de punto de atencion y
mediante un andlisis del Despliegue de la Funcion de Calidad (QFD) se proponen
caracteristicas y requerimientos tentativos para el PMV.

La validacion de mercado tiene por objetivos:

1. Confirmar el planteamiento del problema o hipotesis del dolor.

2. Establecer las caracteristicas ideales del PMV priorizadas por el mercado.

3. Validar si la hipotesis o hipdtesis de solucion planteada ofrece el valor
suficiente para ser aceptada por el mercado.

La validacion del mercado se realiz6 a partir de entrevistas disefiadas para brindar
informacion que permita cumplir estos objetivos.
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3.1 Evaluacion de necesidad y valor

3.1.2 Disefno de entrevistas

El objetivo de las entrevistas es entender de mejor manera los puntos de dolor (pain
points) o dificultades del cliente, mostrar la solucion propuesta y validar o probar la
demanda del cliente. Para esto categorizamos a los clientes relevantes de la siguiente
manera:

e Usuario final: A quienes esta dirigido el producto o servicio. En este caso
el principal son los diabéticos y poblacion con alta probabilidad de
padecerla.

e Usuario técnico: Quien utilizar el producto o proveera el servicio. El
principal usuario técnico a quien esta dirigido son médicos generales y
personal de la salud en contacto con pacientes con diabetes. De igual forma
oftalmdlogos que utilicen directamente el dispositivo o realicen los
diagnosticos a distancia. Ademas, el oftalmélogo es quien utiliza
actualmente este tipo de dispositivos.

e Usuario econémico o cliente: Quien realmente pagara por el producto o
servicio. En este caso dependera del modelo de negocio. En general en el
sector publico se identifica a instituciones de gobierno mientras que, en
sector privado, a médicos generales o cadenas de farmacias, optometrias,
laboratorios de andlisis clinicos etc.

Se seleccioné el sector o perfil a quien serian dirigidas las entrevistas. Las
entrevistas se disefiaron orientadas a los perfiles de:

1. Médicos generales o personal de salud en contacto con pacientes
diabéticos.

2. Oftalmologos.

Se entrevistaron a 10 perfiles en total: 8 de la primera categoria y 2 de la segunda.
El nimero de entrevistados no pretende ser una muestra estadisticamente significativa
sino una orientacion del desarrollo centrado en el usuario. Las entrevistas se realizaron
siguiendo la siguiente estructura:

e Contexto General.

e Preguntas sobre entrevistado.

e Presentacidn de hip6tesis de solucion.

e Preguntas sobre prototipo ideal.

e Preguntas de validacion de mercado.

e Conclusion de la entrevista.
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3 METODO O PROCEDIMIENTO DE INVESTIGACION

3.1.2.1 Contexto General

Se explica de manera general el proyecto, mostrando un prototipo virtual. De igual
manera se presentan la hipotesis de dolor (planteamiento del problema) y se aclara que
la intencion de la entrevista es para realizar una validacion de mercado. En seguida se
procede con la entrevista.

3.1.2.2 Preguntas sobre entrevistado

En esta etapa se pretende conocer mas al entrevistado y se pregunta por:
e Su experiencia como medico en contacto con pacientes diabéticos.
e Lugar donde labora normalmente: medio puablico o privado.
e Volumen de consulta de pacientes diabéticos que tiene.
e Maétodos de exploracion utilizados para explorar el fondo del ojo.
e Mecanismos para canalizar a pacientes diabéticos con el oftalmdlogo.
e Criterios para su canalizacion.
e Seguimiento de los referidos al oftalmologo.

3.1.2.3 Presentacion de hipdtesis de solucion

En seguida se presenta la hipotesis de solucién, explicando que la intencion del
proyecto es la creacion de una camara de fondo de ojo como dispositivo de punto de
atencion. Se explica que la intencién es que el dispositivo sea utilizado por el médico
general o médico especialista en contacto con pacientes con riesgo de padecer
retinopatia diabética. En seguida se procede a la etapa de la entrevista donde se
pregunta por las caracteristicas ideales.

3.1.2.4 Preguntas sobre prototipo ideal

Se pide evaluar al médico, del 1 al 5, la importancia de las caracteristicas de una
camara de fondo de ojo como punto de atencion, donde 1 indica que no tiene
importancia y 5 que es muy importante:

a. Conectividad en tiempo real.
Portabilidad.
Econdmica.
Confiable.
Fécil de usar.
Rapida.

-~ ® o o0 o
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3.1 Evaluacion de necesidad y valor

Simple.

Prediagndstico.

Segura.

Diagndstico a distancia.
Midriética.

Calidad de imagen.

— X T oae

En caso de ser oftalmdlogo, se pidié mencionar la importancia de que la cdmara
pudiera generar iméagenes en formato DICOM.

Se pide al médico, en el contexto de una CFO para tamizaje, escoger entre la
opcion A) y B) haciendo énfasis en sus pros y contras:

A. Céamara de mano: B. Cémara de escritorio:

o Portabilidad (+++++). o Portabilidad (+).

« Costo (++). o CoOSto (+++++).

« Facilidad de toma (++). o Facilidad de toma (+++++).
A Adaptador para celular: B. Celular integrado:

o Calidad de imagen (+). o Calidad de imagen (++++).

e Costo (+). o Costo (++).

o Facilidad de usar (+). « Facilidad de usar (++++).

En caso de ser oftalmdélogo se pidio seleccionar una de las 4 opciones de caAmaras
para tamizaje con las siguientes opciones:

Camara 1: Céamara 2:
« FOV (45°). « FOV(80°).
« Resolucién en fondo de e Resolucién en fondo de
0jo (8 um). 0jo (12 pm).
e Costo (++). o Costo (++).
Camara 3: Camara 4:
o« FOV (120°). o FOV(90°).
e Resolucion en fondo de e Resolucion en fondo de
0jo (15 pm). 0jo (10 pum).
o Costo (++++). o Costo (++++).

Se pide seleccionar en su opinion, la herramienta prediagndstica de mayor
relevancia de las siguientes opciones:
A. 5niveles: estadios de retinopatia diabética
B. 3 niveles: no referirlo - referir sin urgencia - referir con urgencia
C. 2 niveles: no referirlo - referirlo
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Se pregunta por el tiempo minimo y maximo que se deberia de emplear en la
revision de fondo de ojo.

3.1.2.5 Preguntas de validacion de mercado

Se pregunta al médico si usaria una camara de fondo de ojo con herramienta
prediagndstica si tuviera acceso a una. Se pregunta si conocen los precios de camaras
comerciales en el mercado y finalmente cuanto es lo maximo que estarian dispuestos a
pagar por una herramienta como las del desarrollo.

3.1.2.6 Conclusidén de la entrevista

Se agradece la participacion del médico y se platica en general la etapa en que se
encuentra el desarrollo destacando los costos, campos de observacion y caracteristicas
del desarrollo. Se pregunta si desean ser contactados posteriormente.

3.1.3 Criterios de evaluacion

Las etapas del Contexto General y Preguntas sobre entrevistado ayudaran a
confirmar el planteamiento del problema o hip6tesis del dolor. Se confirma si en la
experiencia de los entrevistados se manifiesta el problema planteado.

Las etapas de Presentacion de hipotesis de solucién y Preguntas sobre prototipo
ideal ayudaran a priorizar las caracteristicas ideales del PMV. A partir de las
caracteristicas priorizadas, se actualiza en analisis QFD con herramienta HOQ o Casa
de la Calidad. Dicha informacion orienta a definir los requerimientos de disefio del
PMV que se presentan en la seccion 3.2.1 Requerimientos de disefio.

Finalmente, la etapa de Preguntas de validacion de mercado ayudara a validar si la
hipétesis de solucion es aceptada por el mercado. El criterio de aceptacion consiste en
que la mayoria de los médicos usen la camara. Mas aln, si estan dispuestos a comprarla,
se valida el mercado y se orienta a establecer precios comerciales tentativos que
impactan en la definicion de requerimientos de disefio.

Los resultados de las entrevistas fueron analizados y sirvieron como fundamento
para la definicién de las caracteristicas y requerimientos ideales del PMV. Estas
caracteristicas se ven reflejadas en la seccién 3.2.1 Requerimientos de disefio y son
esenciales para el desarrollo tecnoldgico de la solucién.

29



3.2 Desarrollo de la tecnologia

3.2 Desarrollo de la tecnologia

En la presente seccidn se describe el desarrollo de la camara de fondo de ojo con
base en la evaluacion de necesidad y valor. Primero se identifican los requerimientos
de disefio ideales y posteriormente la metodologia seguida para desarrollar cada
subsistema: optico, mecanico, electronico y software. La principal innovacion recae en
el sistema Optico por lo que se describe con mayor detalle el disefio 6ptico propuesto,
asi como las pruebas Opticas y caracterizacion de componentes utilizadas para su
optimizacion. Finalmente se presenta el disefio de la herramienta de 1A para el tamizaje
de RD. En este sentido en esta etapa se atacan los objetivos especificos 2 a 5.

3.2.1 Requerimientos de disefio

La propuesta de valor de la cdmara recae en un disefio orientado a cumplir con las
caracteristicas ideales de un dispositivo de punto de atencion. Como se coment6 en
secciones anteriores, la fotografia de fondo de ojo basada en celulares es ideal para esta
aplicacion. Por tal motivo se propuso un disefio de camara de fondo de ojo basado en
celular. En este sentido, se presentan los requerimientos propuestos para una camara
de fondo de ojo disefiada para el tamizaje de RD en primer nivel de atencion:

1. Segura: Este es el requisito mas importante y se asocia al cumplimiento
del estandar internacional 1SO 15004-2 el cual clasifica los instrumentos
oftalmicos en aquellos potencialmente peligrosos (Grupo 2) y aquellos que
no lo son (Grupo 1) (ISO, 2007).

2. Asequible: El precio de las camaras de fondo de ojo comerciales es una de
las principales limitantes para su uso en punto de atencion. Asegurando la
asequibilidad, el dispositivo podra ser accesible al usuario final, lo cual es
crucial para crear mecanismos de tamizaje de RD maés eficientes. Se debe
cuidar que los costos permitan tener precios no mayores a $25,000 MXN.

3. Confiable: Se asocia al desempefio del prototipo, el cual lo relacionamos
con la resolucion espacial maxima detectable en fondo del ojo de acuerdo
con ISO 10940 (ISO, 2009), sensibilidad y especificidad para el tamizaje
de RD y su concordancia comparado con métodos tradicionales de
tamizaje.

4. Facil de utilizar: La camara debe ser facil de utilizar para un médico no
especialista. EI campo amplio, siendo 80° en una toma un buen
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compromiso, elimina la dificultad de la toma de mdltiples fotografias. La
modalidad midriatica facilita también la adquisicién de la fotografia y
permite la posibilidad de adquisicion de video con un campo dindmico.

5. Portable: Es deseable que el dispositivo sea compacto y pequefio sin que
se sacrifique estabilidad en las tomas. La inestabilidad en la toma es uno
de los principales problemas de las cdmaras portables especialmente
comparadas con las cdmaras de escritorio.

Los disefios presentados a continuacion se realizaron teniendo en consideracion
estos requerimientos.

3.2.2 Disefio optico

El disefio optico de la cAmara de fondo de ojo propuesta (ver Figura 3) se basa en
el principio de funcionamiento de un oftalmoscopio indirecto. Se compone de dos
principales sistemas, sistema de iluminacion y sistema de observacion, los cuales tienen
como elemento comdn una lupa oftdlmica. El disefio debe permitir observar e iluminar
de manera simultanea el fondo del ojo. Para lograr esto, dado que la iluminacion es de
tipo trans-pupilar, es decir, se ilumina a través de la pupila, se aplican las técnicas de
Vision Maxwelliana (Westheimer, 1966) y Empate de pupilas siguiendo el Principio
de Gullstrand (Kaschke et al., 2014). La técnica de Vision Maxwelliana consiste en
formar la imagen de la fuente de iluminacién en el plano de la pupila de la salida del
ojo (Plano P), muy cerca de los puntos nodales, para lograr una iluminacién homogénea
de la retina (Westheimer, 1966). Al aplicar esta técnica, la luz se refleja de la retina 'y
sale del ojo, cuando es emétrope y esta relajado, como un objeto al infinito. La lupa
oftdlmica genera entonces una imagen real de la retina, la cual es proyectada por un
sistema relevador al sensor de la cdmara. La técnica de Empate de pupilas hace
coincidir la imagen de la pupila de entrada del sistema relevador, proyectada por la
lupa oftalmica, con la pupila de salida del ojo. De acuerdo con el Principio de
Gullstrand, para evitar reflexiones que impidan visualizar la retina, los caminos de
iluminacién y de observacion en este plano, Plano P, deben estar separados (Kaschke
et al., 2014). Como sistema relevador en nuestro disefio, se ha propuesto el uso de la
camara macro del celular. Lo que distingue nuestro disefio es el uso de la camara macro
del celular en combinacidn con lupas oftalmicas de alta potencia para adquirir imagenes
de fondo de ojo de campo amplio en una toma, y anillo de polarizacion cruzada para
obtener imagenes libres de reflejos.
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Figura 3. Disefio dptico propuesto de camara de fondo de ojo de campo amplio basada en
una camara macro de celular.

El sistema de observacion esta compuesto por la camara macro de un celular y una
lupa oftadlmica de alta potencia. En este disefio, se utiliza la camara macro del Xiaomi
RedMi Note 10 Pro, que cuenta con una distancia focal de 4.12 mm, una apertura /2.4
y un sensor CMOS de 5 MP. La lupa oftalmica empleada es la lente desechable Osher
78D de Katena. Segun sus especificaciones, la lupa ofrece un campo de vision estatico
de 80° (Corza Medical, 2023b). Ambos elementos fueron caracterizados de acuerdo
con la seccion 3.2.3 Pruebas dpticas y caracterizacién de componentes para establecer
un disefio 6ptimo. La pupila de entrada de la camara macro se ubicd en el plano
conjugado de la pupila de salida del ojo, plano P, formado por la lupa para la distancia
de trabajo seleccionada. De igual manera, la imagen real de la retina formada por la
lupa debe encontrarse dentro del rango de enfoque dptimo de la camara macro. Una
vez seleccionado el disefio Optico, se implementd el sistema de observacion. El
desempefio se evalud posteriormente determinando el campo de vision del sistema de
observacién y su resolucion en el fondo del ojo, tal como se describe en la seccion
3.2.3.3 Sistema de observacion.

El sistema de iluminacion esta compuesto por la lupa oftalmica, una fuente de luz
LED blanca y un anillo de polarizacién cruzada. El sistema de iluminacion propuesto
es de tipo interno y coaxial. Como se menciond anteriormente, la lupa oftdlmica es un
componente comun del sistema de iluminacion y observacién. Se eligié como fuente
de luz un LED blanco célido (3000 K) de 8 Im de Wiirth Elektronik. La posicion éptima
del LED se seleccion6 considerando las siguientes caracteristicas:

1. Su posicion debe estar lo méas cerca posible del plano P'.
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2. Debe haber suficiente separacion entre su imagen y la imagen de la pupila
de entrada de la cdmara macro en el plano P.

3. Las imagenes de la pupila de entrada y del LED deben estar dentro de una
circunferencia de no mas de 8 mm en el plano P, ya que este es
comunmente el diametro de la pupila de un ojo dilatado.

Se utiliz6 la técnica de polarizacion cruzada para obtener imégenes libres de
reflejos con la configuracion del anillo propuesto. Cuando el LED esta encendido, el
sistema de iluminacion coaxial interna produce reflejos en la primera y segunda
superficies de la lupa oftdlmica. Para eliminar estos reflejos, se afiadié un polarizador
lineal en una configuracién de anillo como se describe a continuacion. Un polarizador
lineal en forma de anillo, cuyo centro tiene un segundo polarizador colocado a 90°, se
coloco de manera concéntrica con respecto a la cdmara macro. Los didmetros externo
e interno del anillo de polarizacion cruzada cubren el LED y la camara macro,
respectivamente. Se tuvo cuidado de que la interseccion no obstaculizara ningln
elemento. En la Figura 4 muestra el esquema del anillo de polarizacion cruzada.
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Figura 4. Esquema de anillo de polarizacion cruzada propuesto. Vista lateral (izquierda) y
frontal (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024)

3.2.3 Pruebas dpticas y caracterizacion de componentes
Se realizaron pruebas épticas y la caracterizacion de los componentes para

optimizar el disefio Optico. Se determiné el desempefio de la cdmara macro mediante
analisis del patron de estrella Siemens para distintos planos de enfoque. Se
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determinaron los planos conjugados de la lupa oftdlmica para diversas distancias de
trabajo utilizando la prueba de Ronchi. El desempefio del sistema de observacion se
evaluo determinando el campo de vision (FOV) y su resolucion en el fondo del ojo de
acuerdo con ISO 10940 (ISO, 2009). Finalmente, se evalud el riesgo de dafio ocular
por la luz de acuerdo con ISO 15004-2 (1SO, 2007).

3.2.3.1 Camara macro

El desempefio y el rango de enfoque de la cdmara macro se determinaron mediante
un analisis de la Funcion de Transferencia Modular (MTF) en diferentes planos focales.
La Figura 5 muestra el montaje experimental. Se coloc6 un patron de estrella de
Siemens en el Plano I, a una distancia P'l de 25 mm de la cAmara macro posicionada
en el Plano P'. El patron se centr6 con respecto a la cAmara macro. Detras del patron,
un monitor con fondo verde funcioné como fuente de iluminacién. La camara macro
se configuré en modo manual (ISO 100, velocidad de obturacién 1/100), enfocando en
el centro del patron de estrella de Siemens. La imagen del patrén se capturd en formato
JPEG y se analizo para calcular la MTF en la region central (ver imagen del patrén en
la Figura 5). La resolucion espacial maxima del sistema se determind considerando la
resolucion al 10% de contraste. Se tomaron mediciones, aumentando P'l en 1 mm desde
25 mm hasta 30 mm y aumentando P'l en 5 mm desde 30 mm hasta un méximo de P'l
de 75 mm, repitiendo el procedimiento tres veces. El procedimiento se repitid,
afiadiendo un polarizador lineal frente a la camara macro. La calidad de la imagen se
midio determinando la relacion sefial-ruido de contraste (CNR) segun la ecuacién (1):

CNR:M 1

Joi —a?’

donde p y o son lamedia y la desviacion estandar de la sefial de interés y del fondo.
Se realizd un analisis estadistico para determinar el mejor rango de enfoque y si el
polarizador lineal afecta el rendimiento del sistema de retransmision. Se utilizo la
prueba de Tukey (Lee & Lee, 2018) para determinar el mejor rango de enfoque,
estableciendo la posicién del plano focal como factor y las resoluciones méaximas
obtenidas como la respuesta. Se realizd una prueba T pareada en el rango de enfoque
de interés para verificar si el polarizador lineal afecta la resolucién espacial maxima
del sistema y/o la calidad de la imagen (CNR). Todas las pruebas se realizaron con un
nivel de significancia de 0.05.
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Figura 5. Esquema del montaje experimental para la caracterizacién de la cAmara macro.
(Navarro-Saucedo et al., 2024)

3.2.3.2 Lupa oftalmica

Se caracterizo la lupa oftalmica desechable Katena 78D mediante la determinacion
de la posicion de los planos conjugados utilizando la prueba de Ronchi. En seguida se
describe el montaje experimental utilizado, ver Figura 6. Se utiliz6é un riel optico para
alinear y mover los componentes. Un objetivo de microscopio de 60X 0.85 NA y un
maodulo de diodo laser colimado (635 nm, 1.2 mW) se colocaron en un soporte del riel
oOptico para que el objetivo divergiera el haz laser simulando una fuente puntual. La
fuente puntual se coloca en el Plano P' el cual puede ser desplazado con precision
milimétrica gracias al soporte de riel dptico. La lupa oftalmica se fijo a una distancia
P'L del Plano P' de modo que el haz divergente cubriera toda su superficie. A
continuacion, se colocé una rejilla de Ronchi de 50 pl/in en un micrémetro de etapa
lineal en el plano P, cuya distancia a la lupa oftalmica es LP. Una vez fijada la posicion
de la lupa, la regla de Ronchi se movio para situarse a una distancia LP de 11.43 mm
(0.45 in). Luego se movio el soporte del riel dptico para variar la distancia P'L hasta
encontrar el enfoque paraxial cualitativamente al observar las deformaciones en el
ronchigrama proyectado en una pantalla antes, después y en foco. El ronchigrama
caracteristico del enfoque paraxial fue la referencia para encontrar la distancia a la que
se encuentra el plano conjugado P'. El procedimiento se repitié aumentando LP en
0.635 mm (0.025 in) hasta un maximo LP de 16.51 mm (0.65 in) cinco veces
consecutivas. Para comparacién, el experimento se repitié utilizando una lupa
oftalmica reutilizable Katena 78D (Corza Medical, 2023a).

La posicion en la que se forma la imagen real de la retina con respecto al vértice
de la lupa oftalmica se determiné encontrando el conjugado en el infinito. Para este fin,
se realizaron las siguientes modificaciones. Se roté la lupa oftalmica 180° y se fijé. El
objetivo se posiciond a una distancia P'L de 300 mm, mas de 23 veces la distancia focal
de la lupa. La posicion de la rejilla de Ronchi se ajust6 variando LP hasta encontrar el
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enfoque paraxial al visualizar el ronchigrama. El experimento se repitio seis veces con
la lente desechable y reutilizable Katena 78D.

Ronchigrams

Ronchi Ophthalmic

ruling loupe objective diode module

=

Microscope " Collimated laser

Paraxial focus

After focus
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Figura 6. Esquematico (izquierda) y fotografia (derecha) del montaje experimental utilizado
en la caracterizacion de la lupa oftdlmica.(Navarro-Saucedo et al., 2024)

3.2.3.3 Sistema de observacion

Una vez definido el sistema de observacion, se midié el campo de visién (FOV,
6,) de acuerdo con el estandar internacional I1ISO 10940 (I1SO, 2009). Se coloc6 un
flexdmetro a 1 m del plano P (pupila de salida del 0jo), centrado y perpendicular al eje
Optico. Se midié la distancia visible en la imagen formada por el sistema de
observacion, 2 r. Las mediciones se realizaron cinco veces consecutivas. EI FOV se
calcul6 de acuerdo con la ecuacion (2).

FOV = 2 tan~1(r/1000) 2

El desempefio del sistema de observacién se determiné midiendo la resolucion
espacial central maxima de acuerdo con el estandar internacional 1SO 10940 (ISO,
2009). EI montaje experimental se muestra en la Figura 7. Se coloc6 una carta USAF
de la fuerza aérea a 1 m del Plano P (pupila de salida del 0jo), centrada y perpendicular
al eje optico. Se adquirié una fotografia de la carta USAF. La resolucion espacial
méaxima en el fondo del ojo se determind inspeccionando el patron central de tamafio
minimo distinguible. La MTF del sistema también se calculd a partir de la imagen del
patrén.
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Figura 7. Esquematico del montaje experimental utilizado en la caracterizacion y
determinacién de desempefio del sistema de observacion. (Navarro-Saucedo et al., 2024)

De igual manera, se realizé el andlisis en la periferia y periferia media de las
imagenes. Se compard la resolucién espacial maxima alcanzada en la periferia y la
media periferia con la cdmara macro, como se muestra en la Figura 5, y con el sistema
de observacion completo, como se muestra en la Figura 7. Debido a que la aberracion
cromatica afectaria significativamente la periferia y para hacer una comparacion justa,
se realizo la caracterizacion de la cdmara macro colocando el patron a la misma
distancia P’I del diseno del sistema de observacion y utilizando una fuente de luz
blanca.

3.2.3.4 Sistema de iluminacion

Se determind el area de la retina iluminada proyectada por el sistema de
iluminacién. A partir del campo de observacién (FOV), se calcul6 el angulo sélido
formado por el sistema de iluminaciéon de acuerdo con la ecuacion (3). Luego, se
determind el &rea de la retina iluminada (A,.;) considerando una longitud focal efectiva
de un ojo emétrope en el aire de 1.7 cm a partir de la ecuacion (4).

O, = 47 sin?(FOV /4) 3

Arer = (1.7 cm)? Q, 4

El riesgo de luz en el ojo se determind de acuerdo con el estandar internacional
ISO 15004-2 (1SO, 2007). Se determinaron la irradiancia retiniana ponderada por el
riesgo fotoquimico en ojo afaquico (£4-r), la irradiancia visible y de infrarrojos no
ponderada del segmento anterior (Ewir-as), y la irradiancia retiniana visible y de
infrarrojos ponderada por el riesgo térmico (Ewr-r). Para su determinacion, se colocd
una esfera integradora de 2" de diametro con una fibra dptica conectada a un
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espectrometro. El espectrometro fue previamente calibrado con una lampara FEL de
1000 W segun las recomendaciones del NIST (National Institute of Standards and
Technology)(Fraser et al., 2007). La esfera se coloco en el plano P (pupila de salida del
0jo). Se coloco un diafragma en la entrada de la esfera integradora de modo que la
mayor cantidad de luz entrara a traves de una apertura variable de 7 mmy 1 mm. Se
adquirio la potencia radiante espectral del sistema de iluminacion alimentado con 3 V
a 20 mA para ambos diametros. El pardmetro Evir-4s se calculo a partir de la potencia
radiante espectral incidente en la apertura de 1 mm. En contraste, los pardmetros Ex4-z
y Evir-r Se calcularon a partir de la potencia radiante espectral de la apertura de 7 mm
considerando A,..;. Se verifico el cumplimiento comparando las mediciones con los
limites de la norma ISO 15004-2 (ISO, 2007). La Figura 8 muestra el montaje
experimental para esta medicion.

Diaphragm aperture diameters

P' plane

Led Polarizers

g ]

Relay system:
Macro camera PC

Spectrometer
|
- :
oo Fiber optic

Figura 8. Esquematico del montaje experimental utilizado en la caracterizacion del sistema
de iluminacidn para la determinacion de riesgo de luz en el ojo. (Navarro-Saucedo et al.,
2024).
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3.2.4 Integracion de sistemas

Los disefios de los subsistemas mecanico y electronico se realizaron buscando la
integracion eficiente de los sistemas de iluminacion y observacion del subsistema
optico. En cuanto al disefio del subsistema electronico, su principal funcion es la
regulacion de la corriente suministrada al LED. Se disefid para proporcionar 20 mA
regulados desde la bateria del smartphone. Se utilizé una placa de conexién USB-C
con una resistencia de pulldown de 5.1 KQ y un LM317 configurado como regulador
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de corriente para alimentar el LED. Un botdn de enclavamiento es utilizado para apagar
y encender el sistema de iluminacion.

A través de grupos de enfoque y prototipos rapidos, se disefid un subsistema
mecénico ergonémico que busque mejorar la estabilidad en la toma. Se disefiaron
monturas mecénicas para acoplar la lupa oftdlmica a la camara macro segun el disefio
optico. Se afiadié como elemento auxiliar, un protector ocular, para facilitar el correcto
posicionamiento del prototipo con respecto al ojo del paciente con base en la distancia
de trabajo de disefio.

3.2.5 Software y Herramienta de 1A

En cuanto al software el dispositivo puede utilizarse con la aplicacion nativa del
celular. Adicionalmente se disefid una aplicacion que permite la captura de la imagen,
su almacenamiento en la nube y su descarga de manera remota.

También se adapt6 y entrend una red neuronal RESNET50 con la base de datos
Kaggle (Emma Dugas, 2015) para la clasificacion de imagenes de fondo de ojo en
pacientes que necesitan ser referidos 1 (grado de RD 2-4) y los que no lo necesitan 0
(grado de RD 0 y 1). Fueron utilizadas 9772 imagenes distribuidas de la siguiente
manera:

e Clasificacion 0 (No referir): 2443 RD 0y 2443 RD 1. Total de 4886.
e Clasificacion 1 (Referir): 3305 RD 2,873 RD 3y 708 RD 4. Total de 4886.

Donde 60% se utilizd para entrenamiento, 20% para validacion en entrenamiento
y 20% evaluacion de desempefio en verificacion preclinica.

El entrenamiento se realizo utilizando una tarjeta grafica NVIDIA GeForce RTX
3080 con 8960 nucleos. Se crearon objetos de clase ImageGenerator de la libreria Keras
para entrenamiento y validacion. De manera general, los generadores se configuraron
para normalizar imagenes, preprocesarlas para utilizarse en ResNet50 y redimensionar
a imagenes de 448 x 448 pixeles y tamafio de batch de 16. El generador utilizado en
entrenamiento se configur6 ademas para que de manera aleatoria: invierta la imagen de
manera horizontal, corra en grosor y ancho del 15%, y aplique zoom de = 20%.

Se utilizé como modelo secuencial basado en una arquitectura ResNet50 (He et al.,
2015). ElI modelo se cre6 utilizando las librerias de Keras, configurandolo con los pesos
precargados de ImageNet, para recibir un tensor de entrada de dimensiones
nx448x448x3 y sin incluir la ultima capa. Se afiadidé una capa de clase Flatten para
asegurar un tensor 1D y una capa densa con dos neuronas con funcién de activacién
del tipo Softmax. Las dos neuronas se seleccionaron para representar las categorias 0
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y 1 (sano y enfermo) y con la funcidén de activacion seleccionada, las salidas se
interpretaran como la probabilidad de que pertenezcan a cada categoria. Como funcién
costo se utilizo entropia cruzada categdrica (categorical cross entropy) dado que es
recomendada para utilizarse con funcién de activacion Softmax. Aunque en esta
aplicacion solo se tienen dos categorias, esta implementacion es adecuada y podria
generalizarse a mas categorias. Como optimizador se utiliz6 RMSprop debido a que es
de tipo adaptativo y no se tenia experiencia en elecciéon de una taza de aprendizaje
adecuada para utilizarse con alguno de tipo gradiente descendiente. El entrenamiento
se realiz6 con 50 épocas y se monitore6 la exactitud.

3.3 Verificacion preclinica

Una vez concluida la etapa de desarrollo de la tecnologia, se prosigui6 a realizar
la verificacion preclinica. En esta etapa, Se implementd un primer prototipo de la
camara de fondo de ojo como PMV y se caracterizd. La etapa de verificacion preclinica
fue de utilidad para:

e Caracterizar el PMV y compararlo contra los requerimientos de disefio y el
estado del arte.

e Evaluar y comparar el desempefio del PMV contra una camara comercial.

e Verificar su funcionamiento con un fondo de ojo de paciente sano.

e Evaluar el desempefio de herramienta de IA con base de datos publica.

En este sentido en esta etapa se atacan los objetivos especificos 4 y 6 respecto a
implementar y caracterizar el PMV vy realizar una validacion preclinica. En seguida se
presenta el detalle de la metodologia.

3.3.1 Caracterizacion y comparacion del PMV

La caracterizacion del PMV se realiz6 de acuerdo con la la seccién 3.2.3 Pruebas
Opticas y caracterizacion de componentes, relacionado al sistema de observacion e
iluminacion. Respecto a la evaluacion del desempefio del PMV se midio determinando
la MTF y la resolucion espacial central maxima en fondo del ojo a partir de imagenes
USAF. Ademas, se adquirieron imagenes USAF con el prototipo utilizando lupas
oftdlmicas desechables y reutilizables para su comparacion. Se realizd el mismo
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procedimiento para comparar contra la cdmara de fondo de ojo portétil comercial
Versacam de Nidek (NIDEK, 2020).

Se realizd una evaluacidon cualitativa tomando imégenes del fondo de ojo de un
fantoma ocular. EI fantoma ocular es un modelo de un ojo de plastico, como se muestra
en la Figura 9. Este modelo ocular tiene un didmetro de 25 mm y una longitud axial de
27.4 mm. El radio de curvatura de la cornea es de 8.5 mm. El fantoma ocular es sélido
y est& hecho de un polimero transparente cuyo indice de refraccion es cercano a 1.31.
Tiene una superficie difusa en la zona de la esclerética y la retina. El nervio optico esta
simulado por una fibra del mismo material con un didmetro de 1 mm. Tiene un diametro
de pupila de entrada de 9 mm. Este modelo ocular fue disefiado para imitar un 0jo
emétrope que proyecta objetos en el infinito sobre la retina. De la misma manera, la luz
reflejada desde la retina sale del fantoma como un objeto en el infinito. Se tomaron
imagenes del fondo de ojo del modelo ocular de pléastico con el prototipo utilizando las
lupas oftalmicas y la cdmara comercial Versacam.

Figura 9. Imagenes lateral, frontal y trasera de fantoma de ojo plastico utilizado. (Navarro-
Saucedo et al., 2024).

3.3.2 Exploracion en paciente sano

Antes de comenzar con la validacion clinica, se verifico el correcto funcionamiento
adquiriendo imagenes de un fondo de ojo sano. Un médico oftalmologo dilato a un
paciente sano con gotas oftalmicas con tropicamida. Al cabo de 30 minutos de aplicar
las gotas se verifico que el ojo estuviera dilatado y se comenz6 con la exploracion
utilizando el PMV. Se adquirio un video de la exploracion de acuerdo con el siguiente
procedimiento:

1. Seabre la aplicacion nativa de la cAmara del PMV.
2. Se posiciona en seccion de video en modalidad Super Macro.
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Se inmoviliza el plano de enfoque apuntando la camara hacia un objeto
lejano y se presiona con el dedo hasta que el objeto aparezca en foco.

Una vez que la camara enfoca al infinito se enciende el sistema de
iluminacion del PMV presionando el boton de enclavamiento.

Se presiona en la aplicacién de la cAmara para comenzar la grabacion.

Se comienza la exploracion del primer ojo pidiendo al paciente observar la
oreja del médico mientras este se acerca poco a poco manteniendo la pupila
del paciente centrada.

El médico comienza a observar el fondo del ojo a través de la pupilay a
medida que se acerca a la posicién de trabajo el campo de observacion
incrementa.

Una vez terminada la exploracion del primer ojo se realiza la exploracion
del segundo siguiendo el mismo procedimiento.

Se detiene la grabacion con el botdn de la aplicacion y se verifica su correcto
almacenamiento.

3.3.3 Evaluacion de herramienta de 1A

El desempefio de la herramienta de 1A se evalud utilizando la base de datos publica

de Kaggle (Emma Dugas, 2015). Como se menciono en la seccion 3.2.5 Software y
Herramienta de 1A, 20% de las imagenes fueron reservadas para la evaluacion. Se
utilizaron generadores para procesamiento de la imagen con la particularidad de ser
configurados para disponer las imagenes de manera ordenada, es decir no aleatoria.
Para evaluar el desempefio se utilizé el modelo entrenado para predecir las categorias
de las imagenes de prueba. Se midid exactitud y se realiz6 una matriz de confusién
para posteriormente calcular la sensibilidad y especifidad del modelo.
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3.4 Validacién clinica

En la ultima etapa se realizo la validacion clinica del PMV atacando el objetivo
especifico 7. La validacién clinica fue posible gracias a la colaboracion con el IMSS.
Se propuso el protocolo F-2024-1001-095 referente al “Estudio de comparacion de
camara de fondo de ojo de campo amplio basada en cAmara macro de celular con
oftalmoscopio indirecto en el tamiz de retinopatia diabética.” Este protocolo fue
aprobado por el Comité 1001 adscrito al Hospital de Especialidades Num. 1, Bajio,
Ledn, Guanajuato. El protocolo tiene por objetivo validar el uso del PMV para el
tamizaje de RD a distancia en pacientes diabéticos en un primer nivel de atencién. De
manera particular, nos permite conocer la sensibilidad, especificidad, exactitud y la
concordancia entre técnicas de tamizaje, oftalmoscopia indirecta y diagnostico a
distancia con el PMV. En seguida se presenta el detalle de la metodologia.

3.4.1 Generalidades del estudio

La validacion clinica fue disefiada para determinar si en pacientes diabéticos en un
primer nivel de atencidn, el tamizaje de RD realizado por un oftalmélogo a distancia a
partir de videos de fondo de ojo obtenidos con el PMV concuerda respecto al tamizaje
de RD realizado por un oftalmdlogo utilizando un oftalmoscopio indirecto. La técnica
de referencia es la oftalmoscopia indirecta y en la seccion 2.2.4 Técnicas de tamizaje
de RD puede contrastarse los pros y contras en relacion a una CFO midriatica.

El presente estudio es un estudio piloto, observacional y transversal. El universo
de estudio son pacientes con diagndéstico de DM, sin diagndstico oftalmico previo, de
la consulta externa provenientes de una de las Unidades Médico Familiares (UMF) del
IMSS en Ledn. Como criterio de inclusion se establece que deben ser pacientes
mayores de edad con DM de la consulta de medicina familiar. No se incluyen pacientes
que no aceptan participar en el estudio, pacientes con patologias asociadas que afectan
la visualizacion del fondo del ojo como cataratas totales, ni tampoco pacientes menores
de edad. Se eliminan del estudio a los pacientes que deciden abandonarlo.

Esta investigacion tiene un riesgo minimo o nulo de acuerdo con el Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, ya que no se
realizard en poblacion vulnerable como menores de edad, embarazadas o grupos
subordinados. Ademas, la exploracion del fondo de ojo con el PMV no implica riesgo
para el paciente, pero su utilidad en caso de ser probada esta hipotesis de trabajo
supondria el beneficio para el paciente de la deteccion temprana de RD.
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3.4.2 Pruebas estadisticas

Como hipétesis de trabajo se establece que el tamizaje de RD en un primer nivel
realizado con oftalmoscopia indirecta por un oftalmoélogo entrenado y el realizado con
el PMV por un oftalmélogo a distancia son igualmente validos. Se planted, con base
en el estadistico Kappa de Cohen (k), la hipétesis nula de una k = 0.6 y como hipoétesis
alterna un valor de x mayor a 0.6.

El célculo del tamafio de la muestra se obtuvo considerando las recomendaciones
de Watson y Petrie (Watson & Petrie, 2010). Se considera una muestra significativa un
tamafio de 400 ojos (200 pacientes). El calculo se basé considerando una incidencia de
RD de 10% y « esperada de 0.8 con un ancho méaximo aceptable de 0.2 en un intervalo
de confianza del 95%. De acuerdo con Sim y Wright (Sim & Wright, 2005) el nimero
de sujetos necesarios en el estudio para detectar una variable estadisticamente
significativa k con 95% de confianza y potencia de 80% considerando una variable
dicotomica, incidencia de RD de 10%, k esperada de 0.8 e hipotesis nula k =0.6 es de
al menos 335 o0jos. De aqui que se consideran los 200 pacientes como una muestra
significativa.

Las variables principales son: Grado de RD y Tamiz RD. La variable Grado de RD
es una variable independiente, ordinal y esta asociada a la clasificacion internacional
descrita en la Tabla 3 afiadiendo una categoria de RD modificada que corresponde a un
fondo de ojo con huella laser. Por su parte la variable Tamiz RD es una variable
dependiente, nominal y dicotdmica cuyo valor depende si el Grado de RD es igual o
mayor al umbral de tamizaje seleccionado (ver seccion 2.2.3 Criterios de tamizaje). En
este caso se seleccion6 como umbral la RDNP leve. De igual manera en el estudio se
utilizaron mas variables operativas que fueron de utilidad y se describen en la Tabla 7.

Como estadistica descriptiva se analizaron las variables cualitativas y cuantitativas
de la siguiente manera. Respecto a las variables cualitativas se determinaron
frecuencias y distribuciones de cada variable operativa. A partir de la determinacion de
pacientes que requieren cita por tamiz positivo de RD, se construye una tabla de
contingencia 2x2 y se determina sensibilidad, especificidad, exactitud y concordancia
entre las pruebas mediante estadistico k. Respecto a las variables cuantitativas como el
Tiempo de Muestreo se calcula el promedio y desviacion estandar.

Se determinaran los intervalos de confianza del estadistico Kappa de Cohen para
aceptar o rechazar la hipétesis nula con un nivel de confianza del 95% (Sim & Reid,
1999). La interpretacion del parametro k se muestra en la Tabla 8. Una concordancia
moderada corresponde una « entre 0.4 y 0.6, una concordancia substancial entre 0.6 y
0.8, y si es mayor a 0.8 es casi perfecta (Watson & Petrie, 2010).
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Tabla 7. Variables operativas utilizadas en la validacion clinica del PMV.

Variable

Definicion

Nivel de
medicion

Escala de medicion

Valorable

Es valorable si es posible
observar de manera clara el
fondo del ojo en al menos un
cuadro del video.

Nominal

SioNo

Grado de RD

Clasificacion internacional de
laRD

Ordinal

Sin RD

RDNP Leve
RDNP Mod.
RDNP Severa
RDP

. RD Modificada

a0 EO

Edema macular

Se aprecian signos de EMD
central o no central

Nominal

Ausente o0 presente.

Cataratas

Se aprecia difuminacion en la
imagen debido a opacidad de
cristalino.

Nominal

Ausente o presente

Retinopatia
hipertensiva

Se aprecian las alteraciones
retinianas caracteristicas
como dilatacion o tortuosidad
venosa.

Nominal

Ausente o presente

Glaucoma

Se aprecia la presencia 0
sospecha de signos
caracteristicos como
excavacion del disco éptico o
asimetria entre 0jos

Nominal

Ausente o presente

Otro

Se identifican los patrones
caracteristicos de alguna otra
anomalia retiniana.

Ordinal

Ausente o presente

Calidad de
video

Valoracion subjetiva de la
calidad del video con base en
el nimero de cuadros Utiles
para diagnostico, su contraste
y campo de observacion.

Ordinal

Mala, regular o buena

Tiempo de
muestreo

Tiempo requerido para
evaluar los 2 ojos del paciente
una vez dilatado.

Cuantitativa

Tiempo en segundos.

Tamiz RD

RDNP leve como umbral en
el criterio de tamizaje.
Presencia de algun tipo de
RD.

Nominal

Si (1) o No (0)

Anomalia
encontrada

Presencia de alguna anomalia
ocular.

Nominal

SioNo
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Tabla 8. Interpretacion de la concordancia con base en los valores del estadistico Kappa de
Cohen. (Watson & Petrie, 2010).

Valores de Kappa de Cohen

Interpretacion de la concordancia

k <0.00

Pobre

0.00<k<0.20 Ligera
0.20<xk<0.40 Justa
0.40 <k <0.60 Moderada
0.60<x<0.80 Substancial

Kk > 0.80

Casi perfecta

3.4.3 Metodologia

46

En la Figura 10 se muestra un resumen de la metodologia seguida en la validacion
clinica del PMV. En seguida se describe con mayor detalle cada etapa:

1. Seleccion de
muestra y
agenda

2. Recepcion y

preparacion de
paciente

. Antes de sesion
. Durante la sesién

Después de sesion

3. Evaluacion [ | 4. Toma de

con
oftalmoscopio

muestra con
PMV

Figura 10. Resumen de la metodologia utilizada en la validacién clinica del PMV.

1- Seleccion de muestra y agenda: Se reclutaron prospectivamente pacientes
con diagndstico de DM de la UMF del IMSS sin un diagnostico oftalmico
previo. Se citaron aproximadamente 150 pacientes por sesion distribuidos
en un horario de 8 am a 2 pm en el Auditorio del IMSS.

2- Recepcion y preparacion de pacientes: En cada sesion, se recibieron en el
Auditorio del IMSS a los pacientes reclutados de acuerdo con el punto
anterior. Se les informd el proposito del protocolo y se les pidi6 firmar una
carta de consentimiento informado en caso de aceptar participar. Se dilatd
a todos los participantes y se registraron en una hoja de registro fisico los
siguientes datos: nombre y numero de afiliacion del IMSS.



3 METODO O PROCEDIMIENTO DE INVESTIGACION

3-

Evaluacion con oftalmoscopio indirecto: Una vez que se dilataron los
pacientes, un oftalmélogo entrenado (evaluador de referencia) realiz6 una
exploracion de fondo de ojo con oftalmoscopio indirecto y registro su
diagndstico en la hoja de registro fisico de acuerdo con las variables
correspondientes de la Tabla 7. En caso de algun hallazgo los pacientes
fueron referidos a la unidad médica de especialidad correspondiente para
su tratamiento oportuno. De igual manera se informé al médico familiar
correspondiente de cada paciente.

Toma de muestra con PMV: Un segundo oftalmélogo (responsable de
recoleccion de muestra) previamente capacitado para uso del PMV,
adquirié video del fondo del ojo de los pacientes dilatados para ser
analizados posteriormente en un centro de lectura. Durante la exploracién
con el PMV, el médico pidié al paciente su nombre para su registro
mediante audio en la grabacién del video.

Captura y administracion de datos: El responsable de captura y
administracién de datos es el responsable de mantener en resguardo la base
de datos generada. Registré de manera digital la hoja de registro fisica
asignando a cada paciente un ID Unico. Los videos de la toma de muestra
fueron editados para mostrar exclusivamente la exploracion de cada
paciente, omitiendo el audio y renombrando al video con el ID unico del
paciente. Los videos fueron almacenados en la nube y se compartieron de
manera controlada a los evaluadores los links a los videos editados
mediante una hoja de evaluacién digital. La hoja de evaluacion es una hoja
de célculo de Google la cual se comparte de manera exclusiva a los
evaluadores oftalmologos.

Evaluacion de las muestras: Dos oftalmoélogos evaluadores realizaron en
un centro de lectura el diagnéstico a distancia con base en los videos
compartidos en la hoja de evaluacion digital. Los videos fueron
reproducidos en calidad 1080 HD y se vario la velocidad de reproduccion
en x0.75, x0.5 0 x0.25 en los casos necesarios. El diagnostico se capturo
en la hoja de evaluacion digital donde se ven reflejadas todas las variables
descritas en la Tabla 7 respecto a las variables operativas.

Andlisis de datos: Se realizaron las pruebas estadisticas descritas en la
seccidn 3.4.2 con base en los resultados de los registros de las evaluaciones
en fisico y a distancia. De aqui se determina la sensibilidad, especificidad,
exactitud y la concordancia del PMV con respecto a la técnica de
oftalmoscopia indirecta.
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4 Resultados

4.1 Evaluacion de la necesidad y valor

4.1.1 Confirmacioén de planteamiento del problema

Los resultados de la validacion de mercado son muy enriquecedores gracias a la
variedad de perfiles médicos entrevistados. En seguida se muestra el registro de los
resultados de etapa 3.1.2.2 Preguntas sobre entrevistado:

1. Perfil 1: Médico oftalm6logo con subespecialidad en coérnea que trabaja en
Hospital Regional de Alta Especialidad del Bajio (HRAEB) (Publico, 3er nivel) asi
como en consultorio privado. En el HRAEB solo atienden a pacientes sin IMSS ni
ISSTE y son pacientes referidos de centros de salud de primer o segundo nivel. En
general en UMAPS llevan control de crénicos y los canalizan a CAISES donde un
médico oftalmologo hace el screening de retinopatia diabética. De ahi los refieren
a un 2do nivel, como Hospital General, o un 3er nivel como el Hospital Regional
de Alta Especialidad. CAISES atiende pacientes de varios UMAPS pero es primer
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nivel y su oftalmélogo en general esta saturado. En el medio privado a todos sus
pacientes les revisa el fondo del ojo y el volumen de diabéticos que atiende en este
medio es de seis por mes con costo de consulta de $800. Tiene diversas
herramientas para visualizar el fondo del ojo como ld&mpara de hendidura y
oftalmoscopio indirecto, pero no tiene una camara de fondo de ojo. Criterios para
referir a un paciente diabético pueden ser pacientes con retinopatia diabética no
proliferativa severa o proliferativa, o con edema macular. En el medio privado si
es comun recibir pacientes diabéticos referidos por un médico general o su médico
de control.

2. Perfil 2: Médico general que atiende especialmente a pacientes diabéticos y trabaja
en el medio privado en Leon, Gto. El costo de las consultas por primera vez es de
$600 y $500 de control. Tiene un flujo de pacientes diabéticos de aproximadamente
dieciséis por mes. Se revisa el fondo de ojo de los pacientes y lo hace utilizando un
oftalmoscopio directo y sin dilatar. Comenta que es muy complicado hacer la
valoracién con esa herramienta. Podria utilizar midriasis, pero no lo hace por las
molestias e inconvenientes que genera en el paciente, asi como aumento substancial
del tiempo de consulta. Refiere con el médico oftalmdlogo a los pacientes
diabéticos que atiende por primera vez y a aquellos que tienen més de un afio sin ir
con el oftalmélogo. Indica que la mayoria de sus pacientes con los que tiene el
seguimiento no atienden la recomendacion de ir con el oftalmdélogo.

3. Perfil 3: Médico general que atiende en farmacia en zona residencial de Ledn, Gto.
El costo de su consulta es de $60. Comenta que no tiene volumen de pacientes
diabéticos. Atribuye esto a la zona en la que se encuentra la farmacia ya que los
pacientes mejor se atenderan con un especialista en un medio privado para su
control. Los pacientes que atiende, en su mayoria, son por resfriados. No revisa el
fondo de ojo de los pacientes. Comenta que si fuera necesario usaria un
oftalmoscopio directo personal pero que es muy complicado realizar la exploracién
con este dispositivo pues se requiere de mucha practica. Solo referiria a pacientes
que tengan sintomas visuales y un mal control de su diabetes. No tiene un control
de seguimiento de los pacientes que atiende en la farmacia.

4. Perfil 4: Médico general que se encuentra realizando especialidad en pediatria.
Tuvo la experiencia de trabajar durante un afio en su servicio social en un centro de
salud de Leon en la Jurisdiccién siete (primer nivel). Su servicio fue durante época
de pandemia y sus consultas, al ser Secretaria de Salud en el Estado de Guanajuato,
no tenian costo. Atendia aproximadamente treinta pacientes diabéticos por mes y
con él eran dos médicos generales, por lo que en total se atendian sesenta pacientes
diabéticos por mes en su centro. No revisaba fondo de ojo principalmente por falta
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de recursos. Comentaba que no tenian gotas para hacer midriasis y que realizar una
valoracion con oftalmoscopio directo y sin dilatar seria muy dificil. Ademas de la
falta de recursos el tiempo para la atencién al paciente era también un factor para
no hacerlo. Referia a pacientes en caso de presentar disminucion de agudeza visual
0 que tengan mas de un afio sin ver al oftalmologo. Se refiere a Hospital General
(segundo nivel) pero en el afio de la pandemia se cancelaron citas a especialistas
por lo que los pacientes no iban con el oftalmoélogo. Prepandemia, dos terceras
partes de los pacientes asistia, pero con tiempos de espera muy largos de alrededor
de dos a tres meses. Como nota, en su centro no habia internet.

Perfil 5: Médico General que se encuentra realizando especialidad de oftalmologia.
Durante dos afios estuvo ejerciendo como médico general en consultorio privado.
Su costo de consulta era de $200. Atendia aproximadamente cuarenta pacientes
diabéticos por mes. No revisaba su fondo de ojo en general, a menos que
presentaran sintomas visuales. Cuando revisaba utilizaba oftalmoscopio directo y
sin midriasis, lo cual era complicado. Referia a los pacientes al oftalmélogo si
tenian diagndstico de diabetes y presentaban sintomas visuales, tenian méas de un
afio sin revisién o encontraba una anomalia en la exploracion del fondo del ojo. No
tenia un seguimiento de los pacientes diabéticos que atendia en el consultorio
privado.

Perfil 6: Médico oftalmdlogo con subespecialidad en retina. Trabaja en el IMSS
UMAE T1 (tercer nivel). También tiene consultorio privado donde atiende
aproximadamente a treinta pacientes diabéticos por mes. En el medio privado, los
pacientes que atiende son pacientes ya con patologias que han sido referidos por
otros médicos tanto generales como especialistas (familiares, internistas,
oftalmdlogos). Revisa a todos el fondo de ojo utilizando principalmente un
oftalmoscopio indirecto y ldmpara de hendidura, la cual tiene una camara integrada.
No tiene una cdmara de fondo de ojo formal dado que la lampara de hendidura con
la cdmara cumple con las mismas funciones de interés. Criterios para referir a un
diabético pueden ser la primera vez que le diagnostican diabetes tipo 2, si tiene diez
afios con hiperglucemia, o niveles de glucosa de 200 muy seguramente comenta
que tendra ya algun tipo de retinopatia diabética.

Perfil 7: Médico Internista que trabaja en Hospital Regional 58 IMSS (Publico,
segundo nivel) y consultorio privado. Tiene cuatro afios de experiencia como
médico internista llevando un control de pacientes diabéticos. En el medio privado
atiende aproximadamente diez pacientes diabéticos por mes. No revisa fondo de
0jo, aunque comenta que deberia hacerlo. La razén de no hacerlo es que no tiene
las herramientas. Hacerlo con oftalmoscopio directo es muy dificil. Refiere a los
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10.

pacientes con oftalmélogo si tienen cinco afios con diagndstico diabetes tipo 1 0 en
cuanto se diagnostica diabetes tipo 2 o si presentan sintomas visuales. En general
sus pacientes si acuden con el oftalmoélogo cuando se les hace la indicacion.

Perfil 8: Médico general con siete afios de experiencia. Trabaja en el Hospital
General (Publico, 2do nivel) y en un consultorio privado. En general esté en el area
de urgencias. En el medio publico atiende aproximadamente 120 pacientes por mes
y en el privado cuarenta por mes. No revisa el fondo del ojo de rutina, sobre todo
porque trabaja en urgencias. En consultorio privado si llega a revisar el fondo del
0jo en caso de ser necesario, pero sin dilatar y utilizando un oftalmoscopio directo.
Podria dilatar, pero no lo hace por los inconvenientes que causaria en el paciente.
Refiere a todos los pacientes diabéticos que no han visitado al oftalmélogo en mas
de un afio o si en la exploracion del fondo del ojo observa lesiones.

Perfil 9: Médico general con 1.5 afios de experiencia trabajando en la Secretaria de
Salud (primer nivel) atendiendo exclusivamente a pacientes crdnicos. El centro de
salud donde trabaja se encuentra en Silao y atiende aproximadamente noventa
pacientes diabéticos por mes. El centro de salud contaba con una camara de fondo
de 0jo, pero esta fuera de servicio. Revisa el fondo del ojo de los pacientes y lo hace
con oftalmoscopio directo y dilatando la pupila. Comenta que puede dilatar dado
que su consulta es de cuarenta minutos por el programa de atencion a crénicos en
que se encuentra pero que esto no seria posible en consultas normales de Secretaria
de Salud las cuales tienen duracion de veinte minutos. Solamente refiere a los
pacientes que encuentra con anomalias porque existen problemas de saturacion en
2do nivel. Los pacientes referidos se envian al Hospital General en Ledn (2do nivel)
pero solo son atendidos si tienen diagndstico de retinopatia. Muchos pacientes
optan por realizarse examen de fondo del ojo en un medio privado para tener un
diagnostico y tener mayor oportunidad de ser atendidos en el Hospital General.
Perfil 10: Médico general con especialidad en Anatomia Patoldgica. En su
especialidad no ve pacientes diabéticos, pero tiene la experiencia de haber sido
médico comunitario durante su servicio social. Trabajé en un centro de salud en
San Francisco del Rincon y atendi6 aproximadamente a 500 pacientes diabéticos.
En general comenta que el médico comunitario tiene una sobrecarga de trabajo y
era dificil que pudieran revisar el fondo del ojo, especialmente por falta de tiempo
y recurso. Referia al oftalmélogo solo si el paciente presentaba problemas visuales
0 cambios en su vision. En raras ocasiones utilizé el oftalmoscopio indirecto para
explorar sin dilatar y referia si encontraba anomalias. Los pacientes si acuden al
oftalmdlogo, pero con mucho retraso por problemas de saturacion. En general en
el sector pablico, la consulta de alta especialidad esta saturada.
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Se confirma el planteamiento del problema o hipotesis del dolor ya que esta se
manifiesta en la experiencia de los entrevistados. Como un patrén comun encontramos
que el médico general no tiene las herramientas adecuadas para observar el fondo del
ojo. El oftalmoscopio directo es muy dificil de utilizar y més cuando no se dilata la
pupila, lo que hace inviable la valoracion. El oftalmdlogo en el medio publico esta
saturado. Los mecanismos para canalizar a pacientes diabéticos que requieren atencion
oftalmica no son eficientes. Encontramos también que el médico general prefiere no
dilatar al paciente, pero en la préctica algunos si lo hacen.

4.1.2 Evaluacion de las caracteristicas ideales del PMV

En seguida se presentan los resultados de las entrevistas relacionadas a las
preguntas de la seccion 3.1.2.4 Preguntas sobre prototipo ideal (Tabla 9 y Tabla 10), y
el analisis QFD actualizado con base en estos resultados (Figura 11).

Tabla 9. Resultados de la priorizacion de caracteristicas ideales del PMV calificadas de uno
(sin importancia) a cinco (muy importante).

Caracteristicas Importancia
Segura 5
Confiable 4.8
Calidad de imagen 4.8
Portable 4.6
Répida 4.4
Econdmica 4.3
No midriatica 4.3
Fécil de usar 4.2
Simple 4
Diagndstico a distancia 4
Prediagnostico 3.9
Conectividad en tiempo real gl
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Tabla 10. Resultados sobre preferencias relativas al PMV de acuerdo a las preguntas sobre
prototipo ideal.

Médico
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
A) Mano vs B) Escritorio A/A/A A AlIA A/A/A B A

>

Pregunta

A) AdaptadorvsB) Integrado B | A B B|B B B | B | B B | B
Camaral, 2,304 2 na na/na/na/ 2 na/na na nal| 2
Prediagnostico A)5,B)30C)2| C B A B|B| B B A A B | B
Tiempo minimo en minutos 30 5/ 52 2 55|10 20 10 94

Tiempo maximo en minutos 5015157 5 20|10 20 40 15| 19.7

De acuerdo con la priorizacion del mercado, la seguridad, confiabilidad y calidad
de imagen son las tres caracteristicas mas importantes que deben considerarse en el
disefio del PMV. En la opinion de los oftalmologos, la Camara 2 (FOV 80°, bajo costo
y resolucion en fondo de ojo de 42 pl/mm o 12 um) seria la mejor como PMV. Con
base en esta eleccidn, es preferible tener un campo amplio con un costo bajo, aunque
no se tenga una resolucién en fondo de ojo que cumpla con los estandares
internacionales, 60 pl/mm u 8 um. EI FOV de 80° es un buen compromiso dado que el
incremento de los costos al doble no justificaria el aumento del FOV a 90° ni a 120°.
La herramienta prediagnéstica deberia tamizar con tres niveles para determinar si hay
que referir al paciente con urgencia, sin urgencia o no referirlos. Sin embargo, esta no
seria una caracteristica prioritaria del PMV. Los tiempos ideales para revision son de
diez a veinte minutos méaximo, lo que seria una limitante si se dilata la pupila.

Con base en el andlisis QFD actualizado, el cual considera la prioridad de las
caracteristicas del PMV, uno de los requerimientos méas importantes es el precio. De
igual manera soporta la propuesta de valor de un dispositivo portable, confiable y capaz
de realizar tomas de campo amplio de 80° en una sola toma, lo cual es asociado con la
facilidad de uso del dispositivo.
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Figura 11. Casa de la Calidad (HOQ) derivado del analisis del Despliegue de la Funcion de Calidad
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(QFD) actualizado a partir de priorizacién de caracteristicas por el mercado.
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4.1.3 Validacion de mercado

Se valido que la hipdtesis de solucion planteada ofrece el valor suficiente para ser
aceptada por el mercado. Los resultados de la seccion 3.1.2.5 Preguntas de validacion
de mercado se aprecian en la Tabla 11. El 100% de los médicos entrevistados utilizaria
la camara propuesta lo que confirma el valor en nuestra hipotesis. Sin embargo, solo
cuatro de los diez entrevistados compraria el dispositivo. Esto puede deberse a la
variedad de perfiles entrevistados. Por ejemplo, un médico general en urgencias o un
patdlogo no la compraria, tampoco el oftalmologo que ya tiene equipo similar. EI 80%
de los entrevistados si cree que existan médicos que puedan estar interesados en el
equipo y en promedio se cree gque no se pagara mas de $23,700 MXN.

Tabla 11. Resultados asociados a las preguntas de validacion de mercado.

Médico

Pregunta 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10|

¢Usaria una camara de
fondo de ojo con
herramienta prediagndstica
si tuviera acceso a una?
¢Conoces los precios de
camaras comerciales?
Maximo dispuesto a pagar
por herramienta (milesde |50 | 10 | O 0 30,0 O 0 20 O 11
pesos)
¢Cudnto pagaria un médico
general interesado? (miles | 40| 10 0 | 20 (30| 0 | 8 | 99 | 20 10 | 237
de pesos)

st st st st st sty stp st st| st Sl

SI /' NO | NO | NO | SI | SI | NO | NO  NO | NO | NO

Otra de la informacion relevante obtenida de las entrevistas es el cliente potencial.
No cualquier médico general es un cliente potencial, solamente los médicos que de
alguna manera estan especializados en la atencion a pacientes crénicos. Ejemplos
idoneos son el Perfil 2 y Perfil 9. Por otro lado, se confirma que uno de los principales
clientes potenciales es el gobierno ya que es a quien se le resuelve una necesidad. El
dispositivo seria ideal para camparias de tamizaje.
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4.2 Desarrollo de la tecnologia

En seguida se presentan los resultados obtenidos del desarrollo de la tecnologia.
Primero se presentan los resultados de la caracterizacion de los componentes centrales
del disefio oOptico, la lupa oftalmica y camara macro. En seguida el disefio dptico
optimizado y los resultados respecto a la seguridad de la luz en el ojo. Finalmente se
presentan los resultados asociados a la integracion del prototipo y software.

4.2.1 Caracterizacion de la lupa oftalmica y la camara
macro

La Figura 12 muestra la caracterizacion de la cdmara macro (sistema relevador) y
la lupa oftalmica. El gréfico del lado derecho muestra el rendimiento de la camara
macro del celular. Las mediciones representan la variacion de la resolucién espacial
méaxima que el sistema puede distinguir en funcion de la posicién del plano de enfoque,
P’I. El rendimiento se reporta en relacion con la posicion de la lupa, P’L, considerando
una distancia de la imagen desde la lente IL = P’L - P’I = 10 mm. La raz6n de reportar
en funcion de P’L es para facilitar la comparacion con la caracterizacion de la lupa
oftdlmica. La caracterizacion de la lupa oftdlmica en la Figura 6 muestra la posicion
del plano conjugado, P’L, en funcién de la distancia de trabajo LP.

Ophthalmic loupe characterization Relay system performance
== Disposable Katena 78D = Fundus
80 o Reusable Katena 78D . == |mage plane

70 A~ .

60 1 .

Conjugate plane - P'L distance (mm)

40 o

T T
11 12 13 14 15 16 17 20 40 60
Working distance - LP distance {mm) Max. spatial resolution (Ip/mm)

Figura 12. Resultados de la caracterizacion de la lupa oftalmica (izquierda) y desempefio de
sistema relevador o camara macro (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024).
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La cdmara macro del celular tiene un rango de enfoque de 25 a 75 mm
aproximadamente. La region de interés (ROI), se determiné para enfocar entre 25y 35
mm con una resolucién espacial maxima esperada de 59.5 £ 6.7 pl/mm en el plano de
la imagen o, 45.8 £ 5.2 pl/mm en el fondo considerando una lupa de 78 D y un 0jo
emétrope. Dentro de este rango, al analizar el rendimiento del sistema, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la resolucion espacial
maxima al usar el polarizador (P-Value= 0.807); sin embargo, se encontraron
diferencias significativas en el CNR (P-Value<0.001). EI CNR medio sin polarizador
fue de 3.322 + 0.734, mientras que con el polarizador fue de 1.941 + 0.140. Esto sugiere
que el polarizador no afectara la resolucion espacial maxima del sistema pero degradara
la calidad de la imagen. La Tabla 12 muestra los resultados del analisis de la prueba de
Tukey. Los resultados de la prueba de Tukey mostraron que los planos, plano I, donde
se muestra el mejor rendimiento, se encuentran en 26 y 28 mm con resoluciones
esperadas de alrededor de 65 pl/mm, que es equivalente a 50 pl/mm en el fondo. Al
enfocar a 30 mm, es decir, colocando la camara macro a una distancia P’L de 40 mm,
se espera una resolucién espacial méxima de aproximadamente 60 pl/mm en el plano
de la imagen, equivalente a 46 pl/mm en el fondo. Esta posicién estratégica daria
tolerancia al disefio para el desplazamiento de la imagen real de la retina en el caso de
un ojo no emétrope. Comparado con los resultados de la caracterizacion de la lupa
oftadlmica desechable, para aplicar la técnica de Empate de pupilas, al colocar la cdmara
macro a una distancia de 40 mm P’L, se debe usar una distancia de trabajo LP de 15
mm.

Tabla 12. Resultados de prueba de Tukey agrupando con 95% de confianza el desempefio de
la cdmara macro en la region de interés. Las medias que no comparten letra son
significativamente diferentes. La resolucién en el fondo del ojo se considera con una lupa de
78D y un ojo emétrope. (Navarro-Saucedo et al., 2024).

Distancia de Media de resolucion en | Media de resolucion en Grupos
enfoque, P’I. (mm) | Plano Imagen. (pl/mm) | fondo de ojo (pl/mm)

26 68.0 52.4 A

28 62.5 48.1 A B

27 62.0 47.7 B

29 60.5 46.6 B

25 60.1 46.3 B

30 58.9 45.4 B

35 44.5 34.3 C

Los planos conjugados de las lupas oftdlmicas para diversas distancias de trabajo
pueden observarse en los gréficos de la Figura 12. Las lupas oftdlmicas tienen una
longitud focal de 12 mm, pero observamos en las curvas que podemos generar planos
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conjugados a distancias de trabajo mas pequefias, por ejemplo, a 11.43 mm. Esto se
debe a que las distancias reportadas, P’L y LP, son desde el vértice de la lente y no
desde sus planos principales. Lo mismo ocurre con la distancia IL, que se interpretaria
como la distancia focal posterior de la lupa oftdlmica. Se aprecia que cuanto més cerca
del plano focal de la lente, mayor es la variacion en las mediciones de la distancia del
plano conjugado. Se pueden ver mediciones mas estables entre 14 mm y 16 mm en
ambas lupas. Esto era de esperarse, ya que las lentes fueron disefiadas para observar un
campo de 80° y tienen un didmetro de aproximadamente 25 mm; por lo tanto, la
distancia de trabajo de disefio deberia estar alrededor de 15 mm. El plano conjugado
con una distancia de trabajo de 15 mm sera de 40 a 45 mm. Para distancias de trabajo
entre 14 a 16 mm, las distancias esperadas de los planos conjugados varian de 35 a 50
mm, lo que coincide con la region de interés de la cAmara macro.

Se determind que el plano de la imagen esta a cerca de 10 mm del vértice de las
lupas oftalmicas, distancia IL. Los planos focales se encontraronen 9.7 £ 0.5 mmy 9.5
+ 0.5 mm para lupas reutilizables y desechables, respectivamente. Los ronchigramas,
en enfoque paraxial con conjugado en el infinito de las lupas oftalmicas se observan en
la Figura 13. La prueba de Ronchi no detecta diferencias apreciables de la calidad entre
las lupas desechables y reutilizable. A partir de los ronchigramas, se aprecia la
presencia de aberracion esférica de acuerdo con lo descrito por Malacara (Malacara,
2007). Sin embargo, la aberracion esférica no serd una aberracion que degrade
significativamente la calidad de la imagen, dado el tamafio de la pupila de entrada en
relacion con la longitud focal de la lupa.

Figura 13. Rochigramas en enfoque paraxial con conjugado en el infinito de la lupa
oftalmica desechable (izquierda) y reutilizable (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024).
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Se demostro la compatibilidad entre la camara macro del celular y la lupa oftalmica
de alta potencia. Los resultados sugieren usar una distancia de trabajo de 15 mmy
colocar la cdmara macro en su plano conjugado, a una distancia P'L de 40 mm. Debido
a que el plano de la imagen estd a 10 mm de la lupa, la cdmara macro estaria enfocando
en el punto 6ptimo de 30 mm.

4.2.2 Disefio optico optimizado

Las distancias del disefio Optico propuesto se muestran en la Tabla 13. Este disefio
permite ver e iluminar simultdneamente el fondo del ojo. La lente Katena de 78 D forma
la imagen de la pupila de entrada del sistema de retransmision y la fuente de
iluminacién en el plano de la pupila de salida del ojo, plano P. Considerando las
distancias de los planos pupilares a la lente, P'L y LP, la amplificacion de las imagenes
en el plano P es aproximadamente -0.375. El didmetro de la pupila de entrada de la
camara macro es de 1.7 mm, ya que tiene una apertura /2.4 y una longitud focal de
4.12 mm. El LED tiene dimensiones de 1.4 x 3 mm y esta ubicado a 5 mm del eje
optico. En el plano P, la pupila de salida del ojo, el diametro de la imagen de la pupila
de entrada de la cAmara macro es de 0.64 mm; la imagen del LED tiene dimensiones
de 0.52 x 1.12 mm y esta a 1.87 mm del eje Optico. Por lo tanto, en pupilas dilatadas
de aproximadamente 8 mm o incluso mas pequefas, el area de observacién y la
iluminacidn estan separadas en el plano de la pupila del ojo. La Figura 14 muestra una
foto del modelo de ojo de plastico donde el LED se enfoca en la pupila de salida del
0jo y la retina esta iluminada uniformemente.

Tabla 13. Distancias del disefio dptico propuesto. (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Et|qyet§s Descripcién de la distancia Distancia (mm).
de disefio
P’L Camara macro al vértice de lupa 40
Cémara macro a la imagen
P’1 intermedia de la retina / Distancia 30
de enfoque
Imagen intermedia de la retina al
IL vertice de lupa / Distancia focal 10
posterior
LW Grosor de la lupa 12
LC Vértice frontal de lupa a cornea 11
Lp Vértice frontal de lupa a pupila de 15
salida del ojo / Distancia de trabajo
AS Eje optico a Fuente de iluminacién 5
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Figura 14. Fotografias de fantoma de ojo plastico cuando se ilumina el fondo del ojo. Vista
lateral (izquierda) y posterior (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Se confirmo tener un FOV horizontal de 80°. Especificamente, se midieron FOV
de 80.63 + 0.96° y 80.16 + 1.3° para las lupas reutilizables y desechables,
respectivamente. Para un FOV de 80°, se espera una imagen real de la retina de
aproximadamente 22 mm en el plano de la imagen y 3 mm en el plano del sensor. La
camara macro del Redmi Note 10 Pro tiene un sensor de camara macro con un formato
optico de %57, 5 MP y un tamafio de pixel de 1.12 um. Las dimensiones de este sensor
son 2.9 x 2.2 mm, lo que limitard el FOV vertical a aproximadamente 60°.

La resolucion espacial maxima central en el fondo del ojo coincidié con la
resolucion esperada segln la caracterizacion de la camara macro. El sistema de
observacion con la lupa desechable fue capaz de alcanzar 46 pl/mm en el fondo del ojo,
mientras que con la lupa reutilizable alcanzé 51 pl/mm. Esto significa que el tamafio
minimo de objeto detectable en la retina es de 11 y 10 um, respectivamente.
Considerando que la cAmara macro tiene un tamafio de pixel de 1.12 um, el limite de
Nyquist es de 446pl/mm, lo que significa que este no limita la resolucién espacial
maxima central de nuestro sistema.

Las aberraciones son introducidas principalmente por la lupa oftalmica en la
periferia (80°) y la media periferia (40° y 50°), reduciendo el area activa confiable de
las imagenes. Se alcanzaron resoluciones de 60 pl/mm (equivalente a 46 pl/mm en el
fondo del 0jo) en el centro, media periferia y periferia con la camara macro usando la
fuente blanca y enfocando a 30 mm. En contraste, al afiadir la lupa oftalmica, la
resolucion espacial maxima del sistema de observacion en el fondo en el centro, 40°,
50°y 80° son 45 pl/mm, 20 pl/mm, 18 pl/mm y menos de 14 pl/mm, respectivamente.
La resolucion espacial minima, es decir el patron méas grande de la carta USAF, era de
14 pl/mm, lo cual no era distinguible en la periferia. La aberracion cromaética y la
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distorsion son visibles, especialmente en la periferia. Esto significa que se podrian
detectar lesiones de 28 um en el FOV de 50°, pero pequefias lesiones de 36 um puede
que no sean detectadas en la periferia. Estos resultados sugieren que las mejoras
deberian enfocarse en la lupa oftdlmica que, para controlar la aberracion cromética y
la distorsion, podria ser reemplazada por un sistema de lentes. Con el anillo de
polarizacion cruzada, multiples superficies no serdn un problema; sin embargo, lograr
especificaciones similares con esta alternativa puede ser muy dificil.

Las cdmaras macro de los teléfonos inteligentes, en general, estan disefiadas para
enfocar a distancias relativamente cortas, lo que ayudaria a mantener el prototipo
pequefio y compatible con la técnica de Empate de pupilas cuando se utilizan lupas de
alta potencia. La pequefia pupila de entrada de la cAmara macro del celular también
permite la aplicacion del Principio de Gullstrand. Es esencial que el software permita
el control manual de la cdmara. Para el sistema operativo Android, la compatibilidad
con la APl Camera2 de Android permite el control manual de los pardmetros de la
camara: enfoque, velocidad de obturacién e 1SO. La capacidad de enfoque es uno de
los beneficios de estos sistemas, lo que permite compensar los desplazamientos de
imagen en 0jos no emetropicos. En particular, la cAmara macro del Redmi Note 10 Pro
fue seleccionada por su compatibilidad y relacion calidad-precio. Su desempefio es
muy bueno ya que puede alcanzar 60 pl/mm en el centro, media periferia y periferia,
permitiendo un FOV horizontal de 80°. Algunos inconvenientes de la cAmara macro de
este teléfono inteligente son el tamafio del sensor, que limita el FOV vertical a 60° en
esta configuracion. Ademas, su tamarfio de pixel de 1.12 um es pequefio y puede afectar
la calidad de la imagen en condiciones de poca luz. Finalmente, el filtro IR de las
camaras de celular limita su aplicacién como camaras de fondo de ojo midriaticas, a
menos que este filtro sea retirado.

La lente desechable Katena Osher 78D, fue la lupa oftalmica sin contacto con el
FOV mas grande del mercado. Su caracterizacion demostré compatibilidad con la
camara macro para aplicar las técnicas de Maxwell viewing y Empate de pupilas. El
costo de la lupa oftadlmica desechable representa aproximadamente una décima parte
de su equivalente reutilizable. En los experimentos realizados, se comparé con su
equivalente reutilizable, encontrando similitudes y diferencias. EI FOV es el mismo en
ambas lupas, 80°, y las resoluciones espaciales maximas en el centro son similares, 46
y 51 pl/mm, respectivamente. Lo que puede ser una preocupacion importante en la lupa
desechable, es su resistencia a rayaduras que pueden degradar la calidad de la imagen.
Sin embargo, debido a que la lupa estaria integrada en la mecanica, estaria mas
protegida que cuando se usa como un dispositivo independiente.
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El anillo polarizador cruzado propuesto permite obtener iméagenes de la retina sin
reflejos. La Figura 15 muestra una imagen del fondo del modelo de ojo de plastico sin
el anillo polarizador cruzado, donde se muestran reflejos como puntos rosas, y una
imagen del fondo usando el anillo sin reflejos. ElI color del reflejo se debe al
recubrimiento antirreflectante de la lupa de fabrica. Esta configuracion del anillo hace
un sistema robusto ya que previene la desalineacion debido a la rotacién porque ambos
polarizadores estan adheridos y en el mismo plano. También permite usarlo o adaptarlo
a mas modelos de celulares, donde el LED puede ser reposicionado segun la posicion
de la cdmara macro. Una desventaja de esta configuracion es que elimina gran parte de
la luz proveniente de la retina y degrada la calidad de la imagen, como se muestra al
comparar el CNR de las imagenes de la estrella de Siemens. Esto sugiere una
oportunidad de mejora en este sistema. Una posibilidad es explorar un modelo
alternativo de polarizador lineal con mayor transmision ya que el actual es del 42%.
Alternativamente, explorar nuevos disefios que bloqueen los reflejos traseros sin
necesidad de un polarizador en la pupila de entrada de la cdAmara macro, podria mejorar
la calidad de la imagen. Finalmente, cambiar el sistema de iluminacion coaxial interna
a un sistema de iluminacién externa, eliminaria la necesidad de bloquear los reflejos
traseros. Sin embargo, esta Ultima alternativa puede ser dificil de ejecutar debido a la
pequefia distancia de trabajo del disefio.

Figura 15. Imagenes del fondo de ojo plastico tomadas con (derecha) y sin (izquierda) anillo
polarizador cruzado. (Navarro-Saucedo et al., 2024)
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4.2.3 Seguridad de luz en el ojo

El dispositivo se clasifica segun la norma 1SO 15004-2 como Grupo 1, lo que
significa que no se encontrd riesgo de luz en el ojo. Como el FOV es de 80°, segun las
ecuaciones (3) y (4), el angulo sélido es 1.47 sr, lo que implica un area iluminada de la
retina de 425 mmz2, La Figura 16 muestra la potencia radiante espectral medida con
diametros de apertura del diafragma de 1 y 7 mm, a partir de los cuales se calcularon
Ea_r, Eyir—as Y Evir—r. La Tabla 14 muestra las mediciones de E;4_g, Evir_as Y
Eyr—g. cOmparadas con los limites de 1SO 15004-2 (ISO, 2007). Todas las mediciones
estuvieron por debajo de los limites recomendados, lo que significa que el dispositivo
es seguro. Dado que los limites de ISO 15004-2 se establecieron para 2 horas de
exposicion continua, el dispositivo estaria permitido por 26 horas.

Tabla 14. Mediciones respecto a la seguridad de luz en ojo comparadas contra los limites
establecidos en 1SO 15004-2. (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Riesgo Resultado (UW/cm?) Limite ISO (uW/cm? | Conformidad
Ear 4 220 Group 1

Evir-as 20,391 4,000,000 Group 1
Evirr 36 700,000 Group 1
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Figura 16. Irradiancia espectral del segmento anterior (arriba) e Irradiancia espectral

retiniana (abajo) adquirida de la caracterizacion del sistema de iluminacion a 20 mA para la
determinacion de seguridad de luz en el ojo. (Navarro-Saucedo et al., 2024)
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4.2.4 Integracion del prototipo

La Figura 17 muestra el prototipo integrado y su vista explosionada con todos los
subsistemas expuestos. El subsistema electronico comprende el smartphone, una PCB
de control que regula la corriente y una PCB de iluminacién que contiene el LED. Un
cable plano conecta la PCB de iluminacién con la PCB de control. El subsistema
mecanico incluye dos mangos que incorporan el smartphone, un adaptador que
mantiene la lupa en posicion, un protector ocular que se apoya en la cuenca del ojo y
soportes para las PCBs. El prototipo esta disefiado para ser usado con ambas manos y
en orientacion horizontal, para mejorar la estabilidad con el soporte en la cuenca del
0jo. Un mango esta optimizado para sujetar el dispositivo, y su posicion se determina
considerando la distancia interpupilar promedio. EIl segundo mango esta optimizado
para el control de disparo. La Figura 18 muestra como se utiliza el prototipo al tomar
una imagen del fondo de ojo. Gracias a la consideracion de la distancia interpupilar, es
posible sujetar el dispositivo sin obstruir la optica o la nariz del paciente. En este
momento, las piezas mecanicas se imprimieron en 3D con PLA 'y el protector ocular se
hizo de silicona. La Figura 19 muestra el prototipo implementado junto a la cAmara de
fondo de ojo de mesa VISUCAM 500 de Zeiss.

[l' Lighting PCB Macro Camera

/ Control PCB
I' Jl Smartphone

Grab handle

Loupe

Cross polarized ring
Eye guard

Control handle

Figura 17. Renderizados de vista en explosionada y prototipo integrado. (Navarro-Saucedo
et al., 2024)
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Figura 18. Renderizado de modo de uso del prototipo en vista frontal (izquierda) y superior
(derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Figura 19. Fotografia del prototipo junto a cAmara de fondo de ojo de escritorio VISUCAM
500 de Zeiss. (Navarro-Saucedo et al., 2024)
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4.2.5 Software

La aplicacion desarrollada para el prototipo se muestra en la Figura 20. Las
imagenes se almacenan utilizando el servicio de Cloudinary mientras que los links para
descarga asi como los datos del paciente asociados a la fotografia se almacenan en base
de datos utilizando el servicio de FireBase. De este modo las fotografias adquiridas con
la cdmara pueden ser visualizadas desde cualquier parte con internet. La aplicacion
tiene control de acceso, galeria con datos de pacientes asociados, control de camara
macro para fotografiar fondo del ojo y captura de datos del paciente. Al momento la
aplicacion solo tiene almacenamiento en la nube y requiere de internet para funcionar.
La aplicacion reduce el tamafio de la imagen comprometiendo su calidad por lo que se
decidié continuar trabajando con la aplicacion nativa del celular.

tamaD

© Camara Fondo Ojo & 4

Login

Ponresy: (G Permherthl

Figura 20. Ventanas de la aplicacion desarrollada para el prototipo.

En lo que respecta a la herramienta de 1A, se logrd, al cabo de 50 épocas, una
exactitud de 95% y 79% para el entrenamiento y validacion respectivamente. En la
Figura 21 se observan ejemplos de variedad de imagenes de fondo de ojo utilizadas en
el entrenamiento.

Figura 21. Ejemplos de imégenes de fondo de ojo de la base de datos publica Kaggle (Emma
Dugas, 2015) de acuerdo al grado de RD.
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4.3 Verificacion preclinica

En seguida se presentan los resultados obtenidos de verificacion preclinica.
Primero se presenta la comparativa del prototipo implementado contra requerimientos
de disefio, estado del arte y desempefio de la cAmara comercial. En seguida se presentan
los resultados de la verificacion preclinica en un paciente sano, y finalmente los
resultados asociados a la verificacion preclinica de la herramienta de 1A desarrollada.

4.3.1 Especificaciones vs. Requerimientos

El prototipo es seguro, facil de usar, portatil y asequible. La Tabla 15 muestra las
especificaciones del prototipo y el requisito objetivo asociado. El prototipo es seguro,
ya que esta clasificado como Grupo 1 segln la seccion 3.2.3.4 Sistema de iluminacion.
El disefio dptico, permite capturar fotografias de fondo de ojo de campo amplio sin
necesidad de multiples disparos. El disefio mecéanico estd destinado a mejorar la
estabilidad al tomar fotografias, manteniendo la portabilidad. Las dimensiones del
prototipo son 280 x 90 x 90 mm con un peso de 410 g, lo que lo hace posible de usar
como dispositivo de mano. El costo del prototipo fue inferior a $500 USD; el precio
del celular es alrededor del 70% del total. EI costo reportado es para un prototipo TRL
4 que atn no ha considerado los procesos de fabricacion finales, pero puede representar
una solucion mas asequible que las camaras portatiles comerciales de fondo de ojo. La
resolucion espacial central en el fondo de ojo, 46 pl/mm, significa que un objeto de 11
um en el fondo de ojo es distinguible, 1o que no estd muy lejos de la recomendacién
estandar internacional de 8 pm o 60 pl/mm. En la periferia, para FOV mayor a 30°, la
recomendacion estandar internacional es 20 pm o 25 pl/mmy a 50° logramos 27 um o
18 pl/mm. Esto es relevante porque en la oftalmoscopia clinica, se identifican
microaneurismas que varian de 10 um a 100 um de diametro (Triwijoyo et al., 2020).
Mejorar la resolucion espacial actual es deseable, especialmente porque los
microaneurismas también podrian estar en la periferia y la media periferia. Asociamos
esta propiedad con la confiabilidad del dispositivo, pero es necesario considerar la
sensibilidad, especificidad y concordancia para la deteccion de RD a través de la
validacion clinica, ver 4.4.
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Tabla 15. Comparacion de las especificaciones del prototipo y requerimientos objetivos

asociados. (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Especificacion Valor Requerimiento objetivo
Riesgo de luz en el ojo Grupo 1 Seguridad, Confiabilidad
FOV estatico H80°, V60° Facilidad de uso

Costo 500 USD < Asequibilidad
. L A dos manos con -
Configuracion soporte en cuenca Facilidad de uso
Modalidad Midridtica Facilidad de uso
Tipo Basada en celular Portab?li_d_ad y
Asequibilidad
Tamario 280 x 90 Xx 90 mm Portabilidad
Peso 410 gr Portabilidad
Resolucion espacial 46 pl/imm Confiabilidad
central en fondo del ojo

4.3.2 Comparacion con estado del arte
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Las principales diferencias entre el prototipo y el estado del arte de la fotografia
de fondo de ojo basada en celulares son las siguientes:

Uso de la cdmara macro del teléfono inteligente con una lupa oftalmica
de alta dioptria: Esto permite tomar imagenes con un FOV de 80° en una
sola toma cuando se usa una lupa de 78D. Este enfoque es similar a la
técnica mas simple (Haddock et al., 2013; Igbal, 2021; Shanmugam et al.,
2014) porgue no se necesitan lentes adicionales, pero en esos casos, una
lupa de 20 D es compatible con la camara principal del celular, y los FOV
son limitados. Segun nuestro conocimiento, actualmente no hay informes
sobre el uso de las camaras macro de celulares para la fotografia de fondo
de ojo. Algunos dispositivos, como el Paxos Scope (Ludwig et al., 2016;
Mercado et al., 2017), utilizan lentes macro adicionales para hacer que las
camaras de teléfonos inteligentes sean compatibles con varias lupas
oftdlmicas. Para lograr FOV méas amplios, algunos desarrollos, como el
CellScope (Kim et al., 2018; Maamari et al., 2014), el FOP de Remidio
(Anand et al., 2016; Sengupta et al., 2019) y el Phelcom Eyer (PHELCOM
Technologies, s. f.; Stuchi et al., 2022), utilizan multiples imagenes del
fondo de ojo. Aunque esto puede ser mas dificil, las multiples fotografias
tendrian una mejor calidad de imagen que las iméagenes de campo amplio
de una sola toma.
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Propuesta de lupa desechable: Uno de los principales usos de la lupa
oftdlmica desechable es para cirugias, pero hemos propuesto usarla como
un elemento del prototipo de la camara de fondo de ojo. Demostramos a
través de la caracterizacion gque se logran imagenes de buena calidad con
la lupa desechable. El uso de la lupa desechable afecta significativamente
la asequibilidad de los dispositivos. ElI Paxos Scope, por ejemplo, para
lograr un FOV de 56°, estd equipado con una lupa de $399 USD, la Pan
Retinal 2.2 de Volk Optical Inc (Wintergerst et al., 2020b). La version
reutilizable de la Katena Osher 78 D cuesta alrededor de $300 USD,
mientras que la equivalente desechable cuesta solo $30 USD. La
comparacion de rendimiento se detalla en la seccién siguiente (4.3.3
Evaluacion de desempefio de PMV).

Anillo de polarizacion cruzada: Esta configuracion permite obtener
imagenes sin reflejos mientras elimina las dificultades de alineacion.
Desarrollos como el MIl Ret Cam (Sharma et al., 2016), Paxos Scope
(Ludwig et al., 2016; Mercado et al., 2017), o las técnicas méas simples
(Haddock et al., 2013; Igbal, 2021; Shanmugam et al., 2014) no eliminan
los reflejos de la lupa, lo que puede ser un problema para las aplicaciones
de procesamiento de imagenes. Algunos desarrollos que no utilizan
iluminacion coaxial, como el EFS (Melo et al., 2018, 2019; Nunes et al.,
2021; Soares & Cruz, 2020) o CellScope (Kim et al., 2018; Maamari et al.,
2014), utilizan la técnica de polarizacion cruzada colocando polarizadores
en los brazos de iluminacion y observacion, respectivamente. EI Phelcom
Eyer (PHELCOM Technologies, s. f.; Stuchi et al., 2022), también utiliza
la técnica de polarizacién cruzada con iluminacion interna coaxial, pero los
polarizadores no estan en el mismo plano ni pegados juntos. La
configuracién del anillo propone pegar los polarizadores juntos de modo
que ambos polarizadores estén en el mismo plano, y la rotacion de este no
afectaria el rendimiento del sistema ni la alineacion.

Configuracion horizontal a dos manos: Esta configuracion esta
destinada a mejorar la estabilidad en la toma de imagenes del fondo de ojo.
Junto con el protector ocular que brinda soporte en la cuenca del ojo, la
configuracién horizontal a dos manos hace un disefio ergonémico que
facilita la toma de fotografias. Con las técnicas mas simples (Haddock
etal., 2013; Igbal, 2021; Shanmugam et al., 2014), una mano sostiene la
lupa mientras que la otra sostiene el teléfono inteligente. De manera
similar, otros desarrollos utilizan el teléfono inteligente en una
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configuracién vertical sosteniéndolo con una mano y la otra, brindando
soporte cerca de la lupa y la cara. Tomar fotografias es inestable sin un
soporte mecanico, por lo que algunos dispositivos pueden usar mecanica
adicional, como la de las lamparas de hendidura. En este caso, la
estabilidad aumenta mientras que la portabilidad disminuye.

Comparado nuestro prototipo con cdmaras de fondo de ojo para celulares basadas
en oftalmoscopia directa, como el D-Eye (Mamtora et al., 2018; Russo et al., 2015b,
2015a), la principal diferencia es la capacidad de FOV. Esto se debe al principio de
funcionamiento en la oftalmoscopia directa, donde la imagen real se forma
directamente en el sensor. EI FOV, en dispositivos basados en oftalmoscopia directa,
depende del tamafio de la pupila y, cuando estd dilatada, tiene un FOV maximo
aproximado de 20°. Sin embargo, estos dispositivos son mas compactos y asequibles.

4.3.3 Evaluacion de desempeiio de PMV

La Figura 22 muestra la MTF medida en el fondo de ojo del prototipo utilizando
la lupa desechable y reutilizable de 78D y la cdmara portétil de fondo de ojo Versacam
(NIDEK, 2020). La Figura 22 también muestra el patrén central USAF a partir del cual
se calcularon las MTFs. La resolucion espacial maxima para el prototipo usando la lupa
desechable de 78D fue de 46 pl/mm, mientras que fue de 51 pl/mm al usar la lupa
reutilizable o Versacam. Esta no es una gran diferencia, ya que solo esta a un grupo del
patron USAF, lo que equivale a distinguir un objeto de 10 um en el fondo de ojo en
comparacion con 11 um al usar la lupa desechable. A 40°, todas las cAmaras logran 20
pl/mm, lo que equivale a un objeto de 25 um en el fondo de ojo. Segun el grafico, se
espera que las imagenes de Versacam tengan mejor contraste, pero se muestra un
rendimiento muy similar al comparar el prototipo usando la lupa desechable y
reutilizable. Considerando que la lupa reutilizable es diez veces méas cara que la
desechable, los resultados sugieren que se debe usar la lupa desechable. La Figura 23
muestra la comparacion de imagenes del fondo de ojo del modelo de ojo de pléastico.
La gran diferencia en el FOV se puede ver en las imagenes, 45° de Versacam frente a
80° del prototipo. La imagen de Versacam, como se esperaba de la MTF, parece tener
mejor calidad de imagen, mientras que el uso de cualquiera de las lupas no la afecta.
La confiabilidad del prototipo se muestra cuantitativamente al comparar la resolucion
espacial maxima en el fondo de ojo, mientras que la evaluacion cualitativa se realiza al
comparar las fotografias del fondo de ojo.

70



4 RESULTADOS

Mesured MTF at fundus

1.0 =l NE
—— Prototype 78D Disposable loupe —_— g“ —
Prototype 78D Reusable loupe A o
0.9 A —— Versacam, Portable Fundus Camera =
@® Max. Resolution : ! . |“ -—
0.8 - = e
= . l” et
0.7 p—
0.6 - - =
4 =il =
505 1 IIIE
8 04 =m =" ||l =
4 =m —
= m. ||| —
0.3 ‘ G
0.2 +
| — '“ M 9
o1 " M=
o - . —
:Ea II|-=- v
e Il =
T T T T T T T T =m e
15 20 25 30 35 40 45 50 55 =nlI=
Spatial resolution (ljp/mm) g c-

Figura 22. MTFs en fondo de ojo medidas a partir de patrones de carta USAF adquiridas
con la camara de fondo de ojo comercial Versacam y el prototipo, utilizando la lupa
oftalmica desechable y reutilizable. (Navarro-Saucedo et al., 2024)

Figura 23. Comparacion de imagenes del fondo de ojo pléstico utilizando la camara
Versacam (izquierda), el prototipo utilizando la lupa oftalmica reutilizable (centro) y
desechable (derecha). (Navarro-Saucedo et al., 2024)
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4.3.4 Pruebas en paciente sano

La exploracion del fondo de ojo de un paciente sano, realizada por un oftalmélogo,
fue exitosa. Utilizando el prototipo y dilatando al paciente, fue posible obtener un video
del fondo de ojo de un paciente sano. En el video se pueden apreciar las estructuras
principales del fondo del ojo y, con base en la calidad apreciada del video, seria factible
observar lesiones caracteristicas de la retinopatia diabética. El video se adquirié con la
aplicacion de camara predeterminada del celular. Algunas observaciones respecto al
funcionamiento del prototipo son las siguientes:

e Esligero, compacto y facil de utilizar con dos manos.

e Su aplicacion permite una buena previsualizacion, pero la calidad de la
fotografia no corresponde con la buena calidad de la previsualizacién. En
modo video, las calidades si corresponden.

e El proceso de autoenfoque dificulta la toma.

e La camara esta muy cerca al ojo del paciente si se maximiza campo de
observacion.

Los resultados sugieren que la previsualizacion y toma de video permite la
obtencion de imégenes con potencial de ser usadas en diagnéstico de RD. Esto
confirmé la pertinencia de continuar con la etapa de la validacion clinica cuyos
resultados se muestran en la seccién 4.4.

Figura 24. Imagen de un fondo de ojo sano adquirido con el prototipo. Codigo QR para
descargar video.
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4.3.5 Evaluacion de desempeiio de 1A

Respecto a la evaluacion de desempefio de la 1A se obtuvo una exactitud,
sensibilidad y especificidad de 81%, 80% y 82% respectivamente, ver Tabla 16. El
detalle del resultado puede apreciarse en la matriz de confusion que se muestra en la
Figura 25. Este fue el modelo entrenado (época 50) que tuvo la sensibilidad mas alta.
El modelo en la versién de algunas otras épocas podia alcanzar especificidades
alrededor de 90% pero sensibilidades de alrededor de 70%. En la aplicacion de tamizar
pacientes que necesitan ser atendidos por un oftalmoélogo es de especial importancia la
sensibilidad puesto que estd asociada con el porcentaje de verdaderos positivos
detectados. Es decir, es mas grave decir que el paciente no necesita ir al oftalmélogo
cuando si lo necesita que decir que el paciente necesita ir al oftalmélogo cuando no lo

necesita.

Realidad

Prediccion

Figura 25. Matriz de confusion de evaluacién de herramienta IA la cual predice si el ojo del

paciente requiere atencién (1) o no la requiere (0).

Tabla 16. Resultados de la evaluacién de desempefio de la herramienta IA en la verificacion

preclinica.
Métrica Valor
Exactitud 81%
Sensibilidad 80%
Especificidad 82%
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4.4 VValidacion clinica

4.4.1 Muestra y calidad de videos

Se reclutaron 303 pacientes, es decir, se contd con 606 ojos para el estudio. De las
606 muestras, 167 (27.6%) no fueron incluidas en el estudio debido a que fueron
evaluadas como no valorables por los siguientes motivos (ver Figura 26):
e No cumplieron criterios de inclusion debido a que presentaban patologias
que impedian ver el fondo del ojo. Dentro de esta categoria se encontraron
65 muestras que equivale a 10.7% del total 0 38.9% de las no valorables.
e Problemas técnicos o videos perdidos. En esta categoria fueron 13 muestras
que equivale a 2.1% del total o 7.8% de las no valorables.
e Videos sin una imagen con calidad suficiente para una valoracion. En esta
categoria se encuentran 89 muestras que subdividimos en:

o Pacientes con mala dilatacion: 12 muestras, 2.1% del total o0 7.8%
de las no valorables.

o Sin cuadros con imagen de calidad suficiente utilizando el PMV de
manera horizontal (resolucion 1080HD): 10 muestras, 1.6 % del
total 0 6.0% de las no valorables.

o Sin cuadros con imagen de calidad suficiente utilizando el PMV de
manera vertical (resolucion 480p): 67 muestras, 11.0% del total o
40.1% de las no valorables.

= Patologias

Valorables No Valorables = Problemas técnicos

439 167
(72%) (28%) 10 (2%) Sin cuadros, 1080HD

= Mala dilatacion

67
(11%) Sin cuadros, 480p

Figura 26. Muestras valorables y no valorables del estudio de validacion clinica.
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Se tuvo la problemética de iniciar algunos videos con el dispositivo en orientacion
vertical lo que redujo la calidad del video de 1080HD a 480p. Se capturaron 95 videos
con la menor resolucién, de estos, 67 (70.5%) no fueron valorables al no tener una
imagen con calidad suficiente del fondo del ojo. Por el contrario, solo 2.0% de los
videos en 1080HD no fueron valorables por no contener una imagen con calidad
suficiente.

De las 439 muestras valorables, el 68% fue de buena calidad y solo el 3% fue de
mala calidad. En la Figura 27 se aprecia el detalle de la calidad de los videos obtenidos.
Cabe mencionar que fueron incluidos en el andlisis los pacientes con cataratas siempre
que estas no hicieran que la muestra fuera no valorable, 59 de las 65 patologias
corresponden a opacidades que impidieron observar el fondo del ojo. De las muestras
valorables, de acuerdo con la evaluacion de referencia 49 muestras (11.2%) tienen
cataratas. En lo sucesivo los resultados y analisis corresponden a las 439 muestras
valorables.

Mala
14 (3%)

Regular
125 (29%)

Calidad de los
videos

Buena
300 (68%)

Figura 27. Calidad de los videos de las muestras valorables en la validacion clinica.

4.4.2 Evaluacion de referencia

En seguida se presenta la estadistica descriptiva de acuerdo con la evaluacion de
referencia. En la Figura 28 se aprecia la prevalencia de RD de acuerdo con la
evaluacion de referencia realizada con oftalmoscopia indirecta. EI 14% de la muestra
tiene algun tipo de RD siendo la RDNP leve y moderada las dos mas comunes. No se
encontraron casos de RDNP severa y solo el 2% es RDP. La baja proporcion de los
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grados més severos de RD vy la alta proporcion RD modificada puede asociarse al
trabajo de tamizaje realizado por el IMSS y canalizacion de pacientes a oftalmologia
por perdida repentina de agudeza visual. Al definir como universo solo a los pacientes
diabéticos sin un diagndstico oftdlmico previo, es esperado que la prevalencia obtenida
sea menor que la reportada en la literatura de 33.6% (Silva-Tinoco et al., 2024). En la
Tabla 17 se presentan los resultados respecto a las patologias encontradas de acuerdo

con las variables operativas.

Tamiz Negativo
Sin RD

378
(86%)

Tamiz Positivo
61
(14%)

RDNP severa
0(0%) RDP
6 (2%)
RD modificada
- 17
“\ (4%)

Figura 28. Resultados de prevalencia de RD de acuerdo con la evaluacion de referencia
realizada con oftalmoscopio indirecto.

Tabla 17. Frecuencias de patologias encontradas de acuerdo con evaluacion de referencia.

Frecuencia
Patologia Absoluta Relativa
# muestras % muestra

Tamiz RD 61 13.9
Edema macular 1 0.2
Cataratas 76 17.3
Ret. Hipertensiva 32 7.3
Glaucoma 19 4.3
Otro 51 13.9
Anomalia encontrada 206 46.9

76



4 RESULTADOS

4.4.3 Evaluacion con PMV

En seguida se presenta la estadistica descriptiva de acuerdo con la evaluacion a
distancia a partir de las muestras adquiridas con el PMV. En la Figura 29 se aprecia la
prevalencia de RD de acuerdo con la evaluacion a distancia. EI 16% de la muestra tiene
algun tipo de RD siendo la RDNP leve la mas comun con 25 muestras 0 6%. En seguida
la RDNP moderada y modificada con un 4%. Al igual que la evaluacién de referencia
la RDNP severa y RDP son las menos comunes. En la Tabla 18, se presentan los
resultados respecto a las patologias encontradas de acuerdo con las variables
operativas. En la Figura 30, se muestran imagenes de fondo de ojo representativas de
las muestras obtenidas en la validacion.

El promedio de la duracion de los videos de cada muestra es de 11 + 5 segundos,
lo que indica que una vez dilatado al paciente la toma de muestra para el tamizaje de
cada paciente es de aproximadamente 22 + 10 segundos. Los videos pesan en promedio
2.5 MBI/s, por lo que el video de un paciente tendrd un tamafio de 55 MB
aproximadamente. Una fotografia de 5 Mp ocupa aproximadamente 2 MB, que
representa el 3.6% del tamafio de un video promedio. Sin embargo, mientras que para
tamizar a un paciente se necesitan al menos dos fotos, en un video de 22 segundos se
pueden obtener 660 cuadros, no todos utiles, pero con la ventaja de tener un FOV
dinamico.

Tamiz Negativo
Sin RD
369

Tamiz Positivo
70
(16%)

(84%)

RDP 7 (1%)

RD modificada
17
(4%)

Figura 29. Resultados de prevalencia de RD de acuerdo con la evaluacion a distancia de
videos adquiridos con el PMV.
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Tabla 18. Frecuencia de patologias encontradas de acuerdo con evaluacion con PMV.

Frecuencia
Patologia Absoluta Relativa
# muestras 9% muestra

Tamiz RD 70 15.9
Edema macular 28 6.4
Cataratas 49 11.2
Ret. Hipertensiva 16 3.6
Glaucoma 20 4.6
Otro 62 14.1
Anomalia encontrada 180 41.0

Figura 30. Imégenes y videos de fondo de ojo de pacientes diabéticos adquiridos con PMV. Fondos de 0jo sanos
(superiores), con RD (centrales), con RD modificada (inferior izquierda) y con sospecha de glaucoma (inferior
derecha).
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4.4.4 Comparativa

Se comprobo que el tamizaje de RD a distancia a partir de videos obtenidos con el
PMV, tiene una concordancia moderada con el tamizaje de RD realizado por un
oftalmdlogo mediante la técnica de oftalmoscopia indirecta. En la Figura 31, se observa
la matriz de confusién o tabla de contingencia 2x2 y, en la Tabla 19 se muestran las
métricas calculadas a partir de éste. Con un 95% de confianza podemos asegurar que
el valor de « esta entre 0.44 y 0.67 por lo que no podemos rechazar la hipdtesis nula,
k=0.6. Ademas de la concordancia, la sensibilidad es de especial interés, obteniendo
como resultado un 66.7% (95% IC: 62.2%, 71.1%). La especificidad por otro lado
como era de esperarse es alta, 92.3% (95% IC: 89.8%, 94.8%).

Umbral: RDNP leve

300
« 29
k3 250
a
3]
o
‘45* - 200
a4
= 150
2
=
1 20 40 - 100
50
0 1

Tamiz con PMV

Figura 31. Matriz de confusién de resultados de tamizaje de RD con PMV y oftalmoscopia
indirecta (referencia).

Tabla 19. Métricas obtenidas de la validacion clinica del PMV considerando un 95% de

confianza.
Métrica Valor IC inferior IC superior
Kappa de Cohen 0.55 0.44 0.67
Sensibilidad % 66.67 62.24 71.09
Especificidad % 92.29 89.78 94.79
Exactitud % 88.76 85.80 91.73
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En seguida se presenta una comparacion con el estado del arte de acuerdo con el
estudio realizado por Fenner (Fenner et al., 2018) referente a la sensibilidad de CFO
basadas en celular. EI PMV tiene sensibilidad mayor que el disefio mas simple
utilizando un celular sin modificar y lente de mano, la cual es del 50%. Por otro lado,
las CFO basadas en celular reportan sensibilidades mayores, cercanas a 90%. La CFO
D-Eye reporta sensibilidades de 75-89% sin embargo es una cdmara basada en los
principios de oftalmoscopia directa con FOV limitado. La FOP Remidio, reporta
sensibilidad de 92.7% pero no es una cAmara econdémica, con precios alrededor de
$8,000 USD (IAPB, s. f.). La sensibilidad obtenida con el PMV es similar al obtenido
con la CFO dedicada y no midridtica, Pictor Smartscope de Volk, donde se reporta 64—
88%. Estos resultados sientan las bases de mejora del PMV que se encuentra en un
nivel de madurez tecnoldgica TRL 4.

El estudio de validacion piloto fue de gran ayuda para evaluar de manera objetiva
la confianza del dispositivo, e identificar areas de mejora en el disefio y técnica de uso.
También permitid probar que el uso del PMV y la validacion a distancia en campafias
de tamizaje de RD, representan un mecanismo eficiente para la canalizacion de los
pacientes que requieren ser atendidos por oftalmologia. Los pacientes tamizados fueron
atendidos en un plazo de una semana, que es aproximadamente 24 veces mas rapido
que el protocolo tradicional. Esto fue posible gracias a la gran infraestructura y
organizacion del IMSS. Este tiempo es muy valioso pues permite brindar un
tratamiento oportuno y prevenir la pérdida severa de la vision.
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5

5 Conclusiones y
Recomendaciones

5.1 Conclusiones

Se desarroll6 una CFO de campo amplio disefiada como dispositivo de punto de
atencion para el tamizaje de RD. La evaluacion de necesidad y valor permitié entender
la problematica y validar la necesidad de la CFO como una herramienta que permita
mejorar los mecanismos de tamizaje de RD, asi como definir de manera objetiva sus
requerimientos: segura, asequible, confiable, facil de utilizar y portable. El desarrollo
tecnologico llevo a implementar una CFO midriatica de campo amplio y basada en
celular que cumple con los requerimientos de un dispositivo de punto de atencién. Esto
fue posible gracias a la innovacion en el disefio Optico, cuya caracteristica principal es
el uso de la cAmara macro del celular, en combinacion con lupas oftdlmicas de alta
potencia. La verificacion preclinica permitio evaluar de manera objetiva la CFO. La



5.2 Recomendaciones y trabajo futuro

CFO es segura pues se clasifica como Grupo 1, sin riesgo, de acuerdo con el estandar
internacional 1ISO 15004-2. Los costos asociados a la construccién de la CFO
considerada en un nivel TRL 4 son menores a $10,000 MXN lo que hace factible que
pueda ser comercializada con precios asequibles tentativos de $30,000 MXN. Esto fue
posible gracias a la propuesta de utilizar lupas desechables y que la CFO es basada en
un celular de gama media. El uso del celular y los disefios Optico y mecéanico
permitieron conservar la portabilidad. La CFO fue facil de utilizar gracias a los campos
amplios en una toma (H80° y V60°), a que es una camara midriatica y a su disefio
mecénico para toma a dos manos. La comparacion contra la camara comercial portable
demuestra que es un dispositivo confiable, mas aun, la validacion clinica permite
asegurar que la concordancia con la oftalmoscopia indirecta en el tamizaje de RD es
moderada, y que la CFO tiene una sensibilidad, especificidad y exactitud de 67%, 92%
y 89% respectivamente. La validacion clinica también sirvid para demostrar la
conveniencia del uso de la CFO y evaluacion a distancia en campafias de tamizaje de
RD. La incorporacion de la herramienta de 1A desarrollada sera una alternativa que
permita hacer aun mas eficiente el mecanismo de canalizacion de pacientes que
realmente necesitan ser atendidos por el oftalmélogo. Es factible que el uso de la CFO
en campafias de tamizaje permita reducir la incidencia de pérdida severa de la vision a
causa de RD en el largo plazo. El trabajo en equipo fue pieza clave para el desarrollo
exitoso de este proyecto.

5.2 Recomendaciones y trabajo futuro

La CFO desarrollada se encuentra en un grado de madurez tecnol6gica TRL4 y
debe continuar su mejora para llegar a ser comercializable. Actualmente, se trabaja en
la mejora del PMV considerando los métodos de manufactura y el cumplimiento de las
buenas précticas de manufactura de acuerdo con la NOM-241. Es muy importante su
cumplimiento pues son necesarias para la obtencion del registro sanitario y
comercializacion.

Se identifican areas de oportunidad de mejora en cada subsistema. El subsistema
optico puede mejorarse actualizando el modelo del celular y explorar sistemas de
iluminacion alternativos que permitan mejorar la iluminacion en el fondo del 0jo. Un
area de mejora importante es la técnica para eliminacion de reflejos ya que, a pesar de
que el anillo de polarizacion cruzada propuesto permite obtener imagenes sin reflejos,
la calidad de imagen del fondo del ojo se ve comprometida por la cantidad de luz que
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se elimina. Desde el punto de vista de subsistema electrdnico, es deseable incluir la
capacidad de carga del dispositivo sin tener que desmontar el celular del mango de
control. El disefio mecénico debe adaptarse al proceso de manufactura que se crea mas
conveniente, dentro de los cuales se identifican la manufactura aditiva (impresion 3D),
la inyeccidn de pléstico o vaciado en moldes de silicdn. Otro elemento importante por
mejorar es el protector de ojo como elemento de apoyo. En cuanto al software, una
aplicacion dedicada, asi como la incorporacion de las herramientas de 1A son deseables.
Las mejoras deben estar priorizadas y orientadas a mejorar la concordancia y
sensibilidad de la CFO. Una vez implementadas las mejoras se validara clinicamente
un lote piloto.

El desarrollo de una versién de CFO no midriatica representa una herramienta de
gran utilidad en el consultorio. Si bien la CFO presentada es ideal para ser utilizada en
campanas de tamizaje, no es muy conveniente para uso en consultorio pues el tiempo
que tarda en dilatar el paciente, 30 minutos aproximadamente, puede llegar a ser un
inconveniente. En estos casos seria preferible una CFO no midriatica. La principal
limitante del disefio propuesto es que los celulares tienen filtro IR y las CFO no
midridticas utilizan luz IR para previsualizar el fondo del ojo. Retirar el filtro del
maodulo seria una alternativa, aunque una CFO que no dependa del celular puede ser
una mejor opcion. A diferencia de las cdmaras comerciales, el reto es mantener las
caracteristicas ideales de un dispositivo de punto de atencion y mejorar el desarrollo
respecto a calidad de imagen, FOV, costo y sensibilidad.

Finalmente, la cdmara desarrollada representa una punta de lanza de nuevos
desarrollos y lineas de investigacién. En primer lugar, el dispositivo abre la posibilidad
a que los estudios de fondo de ojo sean mas accesibles haciendo factibles estudios
clinicos orientados a investigar no solo la prevalencia de RD, sino la evolucion de esta
enfermedad y su respuesta a nuevos medicamentos. De igual manera permitira
investigar sobre el impacto e importancia de tamizaje de RD para prevencion de
ceguera. Las camaras de fondo de ojo no solo sirven para el diagnéstico de RD sino de
muchas otras enfermedades oculares como Glaucoma, Degeneracion Macular
Asociada a la Edad, Retinopatia del Prematuro entre otras. También, existen trabajos
donde asocian el analisis de las imagenes de fondo de ojo con enfermedades
cardiovasculares o renales. La camara generara bases de datos que podran utilizarse
para nuevos algoritmos de IA que podran ser desarrollados para prevencion,
diagnostico o evaluacion de riesgo de diversas problematicas. Ademas, pruebas
preliminares han mostrado que el desarrollo es compatible con aplicaciones en la
veterinaria por lo que se visualiza que el potencial de éxito comercial es ain mayor.
Seguiremos trabajando por la prevencion de ceguera mediante diagndsticos oportunos.
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Apéndice A

A Equipo

Los resultados presentados en el trabajo de tesis fueron gracias al esfuerzo de un
gran equipo multidisciplinario. En la Tabla A 1 se presenta el equipo y colaboradores
que participaron en este proyecto, su adscripcion en el momento de participacion, asi
como su rol en el proyecto. Sin el trabajo de todos no hubiera sido posible obtener los
resultados presentados.



Tabla A 1. Participantes y colaboradores del proyecto.

Colaborador

Adscripcion

Area principal

Contribucién

Arturo Navarro
Saucedo

CIO

Optica

Proponente y

desarrollador lider del
proyecto.
Investigacion y
desarrollo en todas las
areas

abordadas en el
proyecto,
especialmente en la
Optica.

Daniel Malacara
Doblado

CIO

Optica

Responsable de

proyecto y director de
tesis. Investigacion y
desarrollo en el area
de la Gptica.
Administracién y
vinculacion con
instituciones.

Francisco Javier
Navarro Mendoza

Inovatium S.A. de
C.V.

Dispositivos Médicos

Asesoria en
dispositivo médicos,
apoyo econémico
para el desarrollo y
miembro de comité
evaluador

Daniel Malacara
Hernandez

Investigador Emérito
del CIO

Optica

Asesoria en disefio y
pruebas Opticas

José Zacarias
Malacara Hernandez

CIO

Optica

Asesoria y apoyo en
pruebas Opticas
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Asesoria y apoyo en

Ricardo Valdivia
Hernandez

CIo Mecanica disefio y desarrollo
mecanico.

Asesoria y apoyo en

CIO Electrénica disefio y desarrollo

electrénico.

Juan Pablo Ramirez
Lopez

Independiente.

Disefio Industrial

Desarrollo de disefio
industrial y apoyo en
disefio mecéanico.

Apoyo y asesoria en

IMSS Oftalmologia el desarrollo y
validacion clinica
Gloria Paulina Trujillo
Sanchez
Hospital Apoyo y asesoria en
Regional de Alta Oftalmologia el desarrolloy
Especialidad del Bajio validacion clinica
Ricardo Navarro
Saucedo
Residente de A .
oftalmologia del ) pOyO y asesoria en
Oftalmologia el desarrollo y

Julidn Navarro
Saucedo

Tecnoldgico de
Monterrey

validacion clinica
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Apoyo y asesoria en

CIO Oftalmologia AN
validacion clinica
Luis Miguel Lopez
Montero
IMSS Oftalmologia Apoyo y asesoria en
validacion clinica
IMSS Medicina Familiar | 7APOY0 én logistica de
validacion clinica
CIO Propiedad Intelectual Apoyo en redaccion
de patente
Maximino Ramirez
Hernandez
clo Inteligencia Artificial Asesoria en 1A
(1A)I
Fernando Arce Vega
Parte de comité
evaluador y apoyo en
clo Optica infraestructura del

Bernardino Barrientos
Garcia

Labora}orio Nacional
de Optica de la
Vision.
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PantherLAB Software Desarrollo de App
Enrique Noé Arias
Estudiante de requiacion plicable
UnlverS|dad_Pe La Regulacion camaras de fondo de
Salle Bajio. ojo
Luis Enrique Vargas
Vazquez
Estudiante de requiacion plicable
Universidad De La Regulacion 9 b
. camaras de fondo de
Salle Bajio. )
0jo
Estudiante de Propuesta de disefios
Universidad Mecénica alternativos de la
Iberoamericana Ledn. mecanica
JesUs Adrian Gomez
Velazquez
I'é,l Estudiante de Propuesta de disefios
- Universidad Electrénica alternativos de tarjeta
. Iberoamericana Leon. electronica
Erik Lorenzo Gonzélez
Fuentes
Estudiante de Propuesta de disefios
Universidad Software P

Carlos Rodolfo
Marroguin Rodriguez

Iberoamericana Ledn.

alternativos de App
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Apéndice B

B Logros

En seguida se presentan algunos de los principales logros alcanzados:
e EIl proyecto fue apoyado por IdeaGTO a través de las convocatorias
Mentefactura:

o Ciencia Productiva 2021: Proyecto IDEAGTO/CONV/058/2021.
Se logré desarrollar prototipo con un nivel de madurez TRLA4.
Monto total conseguido $172,500, donde 80% fue aportado por
IdeaGTO y 20% por Inovatium S.A. de C.V.

o Proyecto IDEAGTO/CONV/058/2021 fue seleccionado para
participar en FORO DE EXPERIENCIAS ACADEMIA-
INDUSTRIA. En seguida se presenta el link / codigo QR para
descarga de video con que se participo y que resume el desarrollo
de la CFO:



https://drive.google.com/file/d/1ScXW8NaYr713kZ1BqBn2jJK3Ka9XoBQo/view?usp=drive_link

APENDICE B. LOGROS

o Ciencia Productiva 2023: Aceptado para el desarrollo de una CFO
no midriatica, sin embargo, no fue ejecutado dado que no se llego
a firmar el convenio.

o Semilla PMV 2024: Proyecto IDEAGTO/CONV/017/ 2024.
Actualmente se desarrolla en Inovatium para la validacion clinica
de un lote piloto del PMV. Monto total conseguido $200,000,
donde 80% fue aportado por IdeaGTO y 20% por Inovatium S.A.
de C.V.

e Presentacion oral en congreso internacional RIAO OPTILAS 2023 en
Costa Rica.

e Seleccionado para publicacion en un numero especial de la revista
internacional OPA sobre laRIAO OPTILAS 2023 (Navarro-Saucedo et al.,
2024).

e Ingreso de solicitud de patente “Camara de fondo de ojo portétil” con
nimero MX/a/2023/015525 (Navarro-Saucedo et al., en tramite).

e Invitado por S40OPTIK a participar como conferencista en el congreso
internacional de Innovacion 'y Tecnologia en Oftalmologia
TECNOFTALMO 2023 organizado por el Instituto Mexicano de
Oftalmologia, IMO.

e Seleccionado dentro de los 3 finalistas de Premios Mentefactura 2024 en
la categoria Innovacién Triple Impacto Empresarial.

e Primer lugar en el concurso Guanajuato Innovation Project 2024 en la
categoria Ingenieria Médica.

e Primer lugar en el concurso internacional Innovation Project 2024 en la
categoria Medicina.

e Participacion en pasarelas de patente:

o “Pasarela de Patentes” dirigida a la Comunidad estudiantil,
académica y publico en general, en el marco de la celebracion del
Dia de la Mentefactura.

o 4ta edicion de Pasarela de Patentes del CIO.
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Apéndice C

C Aplicacion veterinaria

Se realizaron pruebas preliminares para evaluar el uso de la camara en el area
veterinaria encontrando resultados muy prometedores. Se adquirieron imagenes de
fondo de ojo de un perro y de un gato. En la Figura C 1 se presenta la imagen y video
del fondo de ojo de un perro dilatado. En la Figura C 2 se presenta la imagen y video
del fondo de ojo de un gato dilatado y sin dilatar. El dispositivo fue capaz de visualizar
el fondo de ojo en los animales sin necesidad de inducir midriasis, aunque con campos
de observacion menores.

Los resultados del presente anexo han sido gracias a la colaboracién con el Dr.
Rodrigo Tarddn Brito e Ignacio Tardén Toloza como médicos veterinarios, y al Ing.
Ulises Villegas CEO de JM Biomédica.
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r

Figura C 2. Fondo de ojo de un gato adquirido con la CFO desarrollada, con (derecha) y sin
(izquierda) midriasis.
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