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RESUMEN

El desarrollo de tecnologia para la creacion de instrumentos clinicos, capaces de diagnosticar
afecciones en una etapa temprana y tener un tratamiento oportuno de forma no invasiva, es de
los retos mas grandes que se enfrenta la comunidad cientifica abocada a la salud. El prototipo
de instrumento de diagnéstico que se presenta pretende pertenecer a este tipo de tecnologias. El
prototipo se disefid para detectar las variaciones de la saturacion de oxigeno en retina en
pacientes diabéticos y como estos niveles podrian servir para determinar lesiones en esta. La
fabricacioén de nuestro prototipo se realizd en impresion 3D y su funcionamiento es por medio
de oximetria por reflectancia, Las pruebas de funcionamiento estan realizadas por médicos
residentes oftalmologos del Instituto de Oftalmologia Fundacion Conde de Valenciana en la
ciudad de México en esta etapa inicial.
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ABSTRACT

The development of technology for the creation of clinical instruments, capable of diagnosing
diseases at an early stage and having a timely treatment in a non-invasive way, is one of the
reatest challenges facing the scientific community dedicated to health. The prototype diagnostic
instrument presented is intended to belong to this type of technology. The prototype was
designed to detect the variations of oxygen saturation in retina in diabetic patients and as these
levels could serve to determine lesions in this. The manufacture of our prototype was carried
out in 3D printing and the operation is by reflectance oximetry. The performance tests are carried
out by resident ophthalmologists of the Conde de Valenciana Foundation Ophthalmology
Institute in Mexico City in this initial stage.

Keywods: Retinopathy, Oximeter, 3D printing
1. INTRODUCCION

En las ultimas décadas la diabetes es un problema de salud en México. Asociado con esta
enfermedad se presenta en un alto porcentaje complicaciones que conllevan a una retinopatia
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diabética siendo una de las afecciones mas graves, debido a que el inadecuado control de los
niveles de glucosa limita la oxigenacion de las células oculares, lo cual deteriora la circulacion
sanguinea en la retina alterando su funcion.

Partiendo de la definicién de oximetria, que es el término general que se refiere a la medicion
optica de la saturacién de oxihemoglobina en la sangre [1], existen dos técnicas utilizadas para
adquirir esta medicion, oximetria por transmitancia y oximetria por reflectancia; la mas utilizada
en la actualidad es la oximetria por transmitancia o la convencional. Basicamente ambas
funcionan al irradiar luz con dos longitudes de onda a través de una capa de tejido y se mide la
sefial de luz transmitida o reflejada, haciendo de la oximetria sea un método simple no invasivo
que vigila el porcentaje de hemoglobina oxigenada en sangre.

El desarrollo de la oximetria por reflectancia fue investigada por Brinkman y Zijlstra WG, en
1949, describen la medicion de la saturacion de oxigeno con el uso de la reflexion de la luz,
mediante la utilizaciéon de sensores frontales [2], pero solo hasta 1983 donde Yitzhak
Mendelson, Peter W. Cheung entre otros colaboradores del Departamento de Ingenieria
Biomédica de la Universidad de Case Western Reserve, Cleveland Ohio, demuestran que la
saturacion de Oz de la hemoglobina se puede medir cuantitativamente mediante la técnica de
reflectancia [2]. El desarrollo de este prototipo se basa en las propiedades Opticas del método de
oximetria por reflectancia (RSpO2) en la figura 1 se observan las dos configuraciones para la
medicion.
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Figura 1. Métodos de oximetria, por transmitancia y reflectancia. Retrieved from
https://blog.digitexmedical.com/2012/03/30/how-does-a-pulse-oximeter-work/

Las propiedades que hacen posible que la oximetria funcione son la transmitancia y la
reflectancia, que a su vez al utilizar las leyes Beer y Lambert se puede saber la concentracion
de un soluto en un solvente y aplicandolas a la composicion de la sangre, podemos deducir las
concentraciones de la hemoglobina oxigenada (oxihemoglobina) y las concentraciones de la
desoxihemoglobina [2]. En la figura 2 se pueden observar las diferencias que tienen en los
niveles de absorcion la oxihemoglobina y la desoxihemoglobina en las diferentes longitudes de

onda de la luz para ser mas especifico en el rango de A1 680nm (Rojo) y A2 940nm (Infrarrojo
o IR).
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Figura 2. Espectros de absorcion de las componentes de la hemoglobina. Sangre no oxigenada
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(Desoxihemoglobina: HHb) y la sangre oxigenada (Oxihemoglobina: HbO2)
Para tener una idea mas clara de lo que pasa con estas longitudes de onda al trasmitirla por la
sangre se muestra en la figura 3 donde podemos observar la técnica de oximetria por
transmitancia y las diferencias de absorcion entre la hemoglobina oxigenada (HbO2) y la
hemoglobina desoxigenada (Hb), como en la HbO2 absorbe mas en el infrarrojo y como la Hb
absorbe en el visible.

@3 Luz visible
< Luz infrarroja

Figura 3. Representacion de transmitancia de luz por la hemoglobina oxigenada y desoxigenada. Retrieved from
https://polaridad.es/monitorizacion-sensor-pulso-oxim

Empleando la técnica de espectroscopia de infrarrojo cercano (NIRS) la cual es un
procedimiento no invasivo para la rdpida deteccion de cambios en la oxigenacion de los tejidos
[3]. Esta técnica es el método optico de diagndstico no invasivo que utiliza la absorcion o la
reflexion de determinada longitud de onda. De las modalidades de radiaciones especificas
existen tres enfoques [4]:

e Lamodalidad CW que es basada en la iluminacion constante del tejido, que mide la
atenuacion de la luz a través de un tejido.

e Elmétodo FD, que mide la atenuacion y el retardo de la de la luz emergente a través de
un tejido con luz modulada en intensidad.

e Latécnica TD, detecta la forma del pulso después de la propagacion del tejido
iluminado con un pulso corto de luz.

2. TEORIA

La siguiente comprobacion del método matematico de la oximetria esta basada en la ley de Beer-
Lambert, la cual describe un decaimiento exponencial de la luz que atraviesa un medio
isotropico y es representado por la siguiente ecuacion (1). La intensidad de la luz (1) detectada,
que comienza con una intensidad de (/o), se puede dar como.

I=15¢00 ¢))

¢(4) es el coeficiente de extincion del medio, Ces la concentracion del medio y L es la distancia
del camino Optico. La complicacion de la determinacién del coeficiente de extincion y la
concentracion del medio es por qué el tejido humano no estd compuesto uniformemente por lo
tanto no hay un componente de concentracion uniforme, por lo que estos términos se unen y
esto se define como el coeficiente de absorcion a la cual esta en funcion de la longitud de onda
[5], con esto podemos escribir la ecuacién (1) como:

I=1,e"®0 )]
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Esta se puede transformar en la ecuacion de transmitancia la cual estd muy relacionada con la
absorbancia.

1
T=p= et ?3)

Donde L es muy dificil de medir y como se considera que es una oximetria de pulso también se
considera la propiedad pulsada de arterias, esto da un cambio de distancia del camino optico AL.
Solo queda simplificar la ecuacion eliminando la necesidad de saber AL para el término de la
exponencial y considerar unicamente la intensidad de luz detectada. Como se menciond que la
distancia del camino optico es dificil de medir, es por eso que la oximetria de pulso asume que
las dos longitudes de onda se suministran a la misma distancia del fotodetector [5]. Ahora
considerando la absorbancia no dispersada expresada en la ecuacion numero (4) y midiendo el
cambio de esta por medio de dos longitudes de onda diferentes, las cuales son A1 680nm (Rojo)
y A2 940nm debido a los niveles de absorcion de la hemoglobina y la desoxihemoglobina.

AA = a()AL @)

Al implementar un oximetro de pulso, se seleccionan las longitudes de onda roja (R) e infrarroja
(IR).

AA(AR) = a(4;p)AL

Asumiendo que las dos longitudes de onda se encuentran a la misma distancia del fotodetector,
AL son iguales y dividiendo las dos ecuaciones AL se puede eliminar.

Ip(/D) ©)

a()AL = In(

Ig(4)
Siendo la ecuacion (6) la razon de la intensidad pulsada y la intensidad de referencia. Al adquirir
la razon de las dos longitudes de onda, la relacion de razones se puede dar en términos de los
cuatro parametros extraidos por las sefales proporcionadas por el fotodetector.

m ()

In (M>

Ig(41r)

Ros = )

Usando la relacion de razones para determinar la saturacion de oxigeno, para ello es necesario
describir la saturacion de oxigeno en términos de los pardmetros que se han mencionado
anteriormente. Implementado un oximetro de pulso atreves de un tejido, utilizando dos leds uno
de ellos emitiendo en rojo y el otro en infrarrojo la seial recibida por el fotodetector es atenuada,
entonces, tal como sea explicado, aqui hay una relacion que es independiente de la intensidad
inicial y de la distancia del camino 6ptico [5].

Exp(AR) — Exp(Ar)Ros
€4p(Ar) — €npo, (AR) + [€npbo, (A1R) — E4p(A1R) | Ros

Sp0, = ®
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Notese que la ecuacién se compone de valores conocidos. El valor de la relacion de razones
(Ros) se calcula de los valores derivados del fotodetector y los valores del coeficiente de
extincion que se determinan en funcion de la longitud de onda.

Entre los antecedentes de la oximetria retinal, se en encontrdé una publicacion de 1993 que
exponen un oximetro retinal explotando la técnica de oximetria por reflectancia. Esta técnica
tiene ventajas significativas sobre la técnica convencional de oximetria. Esta publicacion resulta
de importancia debido a la técnica para la obtencion de la saturacion de oxigeno de la retina, por
que presenta un modelo de prototipo de oximetro (figura 4) utilizando fuentes de iluminacion
muy cercanas a las que se utilizan en este prototipo y adquiere la saturacion con la misma técnica
que se emplea en este trabajo sin el procesamiento de imagenes de fondo de ojo [6].

Figura 4. Seccion transversal la lente de contacto haptica adaptada y sonda de oximetro de pulso [6]

En la figura 4 se puede observar la ubicacion de las fuentes de iluminacion y del detector, la
superficie de contacto del lente sobre la cornea. El prototipo resulta en una lente de contacto y
recubierta de un material flexible que resulta en un modo de colocacion de su prototipo
complicado. El estudio se inicia con la suministracién de anestesia en el ojo, la cual dilatara la
pupila en poco menos de 6 mm para poder realizar la medicion [6]. EI mérito de nuestra
propuesta y que lo hace tener un potencial importante, es la facilidad de realizar la medicion.
Debido al ser un estudio no midriatico y no invasivo.

3. PARTE EXPERIMENTAL

El desarrollo de este prototipo es continuacion del trabajo de tesis la Dra. Karla J. Sdnchez-Pérez
el cual solo se lleg6 a un arreglo experimental de laboratorio, con pruebas de campo en el
Instituto de Oftalmologia Fundacion Conde de Valenciana adquiriendo resultados observables
en su tesis Global optical retinal oximetry as a screening method con esto se procedio al disefo
de un instrumento de tipo portatil.

Proponemos un oximetro que funciona con fuentes de longitud de onda tanto visibles como
infrarrojas (IR). El sistema esta trabajando en modalidades de onda continua (CW) y dominio
de frecuencia (FD) para iluminar el tejido simultdneamente. El sistema de deteccion de
emisiones es controlado y procesado por el Interfaz del lenguaje de programacion LabVIEW™,
donde nuestra longitud de onda continua es la luz visible y la onda pulsa da es la luz infrarroja,
y la comunicacion del prototipo con el sofiware de control corre a cargo del dispositivo de
National Instruments DAQ modelo USB-6361. El software de control es el que se implemento
en la primera etapa del oximetro retinal, pero con unas variantes para poder ajustar a las
necesidades de esta etapa.
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Figura 5. Comunicacion de prototipo con DAQ

Las primeras mediciones realizadas con el prototipo se basaban en la diferencia del nimero
arrojado como resultado. Buscando disparidades al cambiar el sujeto de prueba, con la finalidad
de no tener un numero repetido como resultado no importando el sujeto. Después de esto se
busco una repetitividad entre mediciones. Al hacer cinco disparos de la fuente infrarroja, se
obtienen cinco medidas de oximetria retiniana. Se notd que la primera medicion da un valor
muy elevado a comparacion de las cuatro siguientes, al parecer se saturan los fotodetectores y
después se estabilizan. Al realizar este nimero de mediciones se pretende observar una
repetitividad en este instrumento. La variacion que se observa cuando el mismo operador mide
la misma parte muchas veces. Posteriormente se realizara el estudio de reproducibilidad del
sistema de medicion y ver los efectos que se tienen al realizar el estudio con diferentes operarios.

3.1 Descripcion del procedimiento de medicion

Para corroborar la correcta recoleccion de datos del prototipo recién ensamblado, se usé un
oximetro de pulso dactilar para la comparacion de resultados, buscando el factor de
escalamiento de la medicion del prototipo con el oximetro dactilar. Esto se hace para hacer una
correlacion entre mediciones. Se llevaron a cabo 5 mediciones por cada sujeto de prueba, en
total se contaban con 10 sujetos de los cuales, 2 estan diagnosticados con diabetes. Con los datos
arrojados se realizd un promedio de las mediciones, con esto buscamos una tendencia que
relacione una condicion diagnosticada con la oximetria. Si bien en esta etapa no tenemos una
muestra estadisticamente significativa, se esta trabajando en la recopilacion de datos.

El procedimiento de toma de muestra fue:

e Colocacion del oximetro de pulso.
e Medicién del ojo derecho
e Medicion del ojo izquierdo.

A continuacion, se enlistan los pasos para llevar a cabo la medicion.

1. Seleccion del ojo a medir, como se muestra en la figura 6.

Indicadores
ojo derecho
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Figura 6. Interfaz ojo derecho
2. Al comenzar la medicion, se enciende el led rojo por 5 segundos. Esto es con la finalidad
de que el sujeto de prueba pueda enfocar la reticula. Si no se enfoca, se debe detener el
programa para manipular el mecanismo y lograr el enfoque (figura 6).

Figura 7. Led rojo encendido. Esto es lo que ve el paciente al realizar el estudio

[98)

Si el sujeto visualiza la reticula, el led se apagara pasando 5 segundos.

4. A partir de aqui se encendera el led de referencia y el led infrarrojo en un lapso de 1
segundo, por un total de 5 veces. Esto representa la recoleccion de datos en 5
mediciones diferentes.

5. Se finaliza la medicion del ojo. Se selecciona el otro ojo y se repite el procedimiento

(figura 7).

e | i
e et 4\ e R

Indicadores

ojo
izquierdo.
Figura 8. Interfaz ojo izquierdo
3.4 Resultados

En el grupo de prueba se contaban con dos sujetos con diabetes (pacientes 6,7). Se observa una
tendencia de correlacion de la oximetria de pulso (instrumento comercial) con la medicion de la
oximetria de retina.
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Tabla 1. Resultados de mediciones
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4. CONCLUSIONES

El estudio de la oximetria en fondo de ojo hecho por este prototipo resulta prometedor, para la
deteccion de afecciones provocadas por la diabetes. Falta realizar una mayor aplicacion de este
prototipo, pero resulta importante que se pudo detectar una tendencia de disminucién de la SpO2
de los pacientes diabéticos (pacientes 6,7). cabe destacar que el paciente 6 tiene 20 afios
diagnosticado con diabetes mientras que el paciente 7 solo lleva 5 afios diagnosticado. Lo que
se puede interpretar como la presencia de algun tipo de dafio. Como se mencion6 anteriormente
la muestra no es estadisticamente significativa, pero se sigue trabajando en una recoleccion de
datos mas robusta. Se necesitan estudios prospectivos para evaluar si la saturacion de oxigeno
de la retina es predictiva del desarrollo de retinopatia diabética.
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