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findings
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Resumen

La angiografia fluoresceinica sigue siendo una exploracion complementaria muy importante en la evaluacion de la retinopatia diabética,
aportando datos de interés sobre la vascularizacion retiniana. La correcta interpretacion de las imégenes obtenidas nos ayuda a clasificar
la retinopatia diabética y a valorar las mejores opciones terapéuticas y su prondstico visual. Los nuevos angiégrafos de campo amplio nos
permiten a su vez conocer la extension real de la enfermedad retiniana.

Resum

La angiografia fluoresceinica segueix sent una exploracié complementaria molt important en I'avaluacié de la retinopatia diabética, aportant
dades d'interés sobre la vascularitzacié retiniana. La correcta interpretacio de les imatges obtingudes ens ajuda a classificar la retinopatia
diabética i a valorar les millors opcions terapeutiques i el pronostic visual. Els nous angiografs de camp ampli ens permeten a la vegada
coneixer l'extensié real de la malaltia retiniana.

Abstract

Fluorescein angiography remains an important complementary examination in the evaluation of diabetic retinopathy, providing important
information on retinal vascularization. The correct interpretation of the images obtained helps us to classify diabetic retinopathy and evaluate
the best treatment options and the visual prognosis. The new wide-field angiography allows us to know the real extent of the retinal disease.
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Introduccion

La retinopatia diabética (RD) se diagnostica con una exploracion
oftalmoldgica minuciosa con lampara de hendidura y con el
oftalmoscopio indirecto. Sin embargo, las exploraciones com-
plementarias, como la angiograffa fluoresceinica (AGF), también
aportan informacion valiosa que, en ocasiones, no se obtiene
mediante la exploracion clinica, permitiendo evaluar de forma
mas aproximada la gravedad del proceso’, la opcidn terapéutica
mas adecuada y el prondstico visual. La AGF aporta datos de
interés sobre la integridad de la vascularizacion retiniana y sobre
el estado de las barreras hematorretinianas interna'y externa, que
con frecuencia se alteran significativamente en la RD.

La AGF, descrita por primera vez por Novotny y Alvis en 19617, se
basa en el fenémeno de la fluorescencia, que es la propiedad que
presenta la fluoresceina para emitir parte de energia radiante que
recibe en forma de luz visible, de una longitud de onda mayor que
laincidente. En el proceso, la molécula de fluoresceina sédica, cuyo
pico méaximo de absorcién es de 490 nm, va a ser excitada por luz
azuly emitird una luz verde amarillenta con una longitud de onda
de 520-530 nm, que serd recogida por el sistema fotografico. La
fluoresceina se une hasta en un 80% a las proteinas plasmaticas,
particularmente a la albumina, y en condiciones normales no atra-
viesa las barreras hematorretinianas. Es metabolizada en los rifiones

y eliminada a través de la orina en las siguientes 24-36 horas de la
administracién. La angiografia es bien tolerada por la mayoria de
los pacientes y las reacciones adversas mas frecuentes pueden ser
nauseas y vomitos, con una incidencia estimada de menos de un
5% de los casos y una reaccion adversa grave en una de cada 1.900
angiografias*, incluyendo la muerte en 1/200.000 pacientes. La
fluoresceina atraviesa la placenta hacia la circulacion fetal, pero no
se han documentado efectos perjudiciales en el feto®.

La realizacién de angiografias con administracion de fluoresceina
por via oral fue descrita en 1979 obteniendo unas imagenes de po-
bre calidad, pero el sistema de laser confocal permite actualmente
la obtencion de unas mejores imagenes, aunque de momento su
uso no estd extendido®’.

La AGF no esté indicada como prueba sistematica en los pacien-
tes con RD. La Academia Americana de Oftalmologia® propuso
la realizacién de una AGF en los siguientes casos: para establecer
el patron de tratamiento en un edema macular, para evaluar una
pérdida visual inexplicada, para determinar la extensién de areas
no perfundidas, para diferenciar anomalias microvasculares intra-
rretinianas (IRMA) de los neovasos, y después de un tratamiento
con laser para conocer el resultado del mismo. Con la extension
deluso de los farmacos contra el factor de crecimiento endotelial
vascular (anti-VEGF) y los corticoides intraoculares para el trata-
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- Previo al tratamiento del edema macular

- Evaluacion de una pérdida visual inexplicada

- Determinar la extension de areas de la retina no perfundida
- Diferenciar IRMA de neovasos

- Evaluar el resultado de un tratamiento con laser

Tabla 1. Indicaciones de la angiografia fluoresceinica en la retinopatia diabética.

miento del edema macular, el uso del laser focal ha disminuido. Es
por ello que la necesidad de la realizacién de una angiograffa para
localizar los microaneurismas o los puntos de fuga ha disminuido
también (Tabla 1).

La interpretacion de la angiografia
fluoresceinica en la retinopatia diabética

En la interpretacion de la angiografia se valoran las siguientes
caracteristicas:

— Hipofluorescencia o hiperfluorescencia.

— Intensidad de la hiperfluorescencia y cambios con el
tiempo.

— Extensién de la fluorescenciay cambios con el tiempo.

En caso de hipofluorescencia, se puede tratar de un:

- Efecto pantalla (bloqueo de la fluorescencia subya-
cente por hemorragias, exudados lipidicos, manchas
algodonosas).

— Defectodellenado (por circulacién patoldgica/isquemia).

En caso de hiperfluorescencia, se puede tratar de:

— Extravasacion (fuga de fluoresceina por lesiéon del
endotelio vascular retiniano o de la zonula occludens
del epitelio pigmentario de la retina [EPR]), como en el
caso de los neovasos.

— Acumulacion (@acumulacion progresiva con el tiempo
de fluoresceina extravasada en los espacios intrarre-
tinianos, subretinianos o sub-EPR), como en caso de
edema intrarretiniano o desprendimiento neurosen-
sorial macular. En el tratamiento del edema macular es
importante valorar el patrén de distribucion de la acu-
mulacion para distinguir entre edema “focal” o “difuso”.
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— Tincidn (acumulacion lenta de fluoresceina en estruc-
turas ricas en coldgeno, que persiste incluso después
de la desaparicion de la fluoresceina de la circulacion
retiniana), como en caso de cicatrices retinianas.

— Defecto ventana, que permite una transmision mas
potente de lo normal de una capa profunda por atrofia
de capas anteriores (por ejemplo, la hiperfluorescencia
de un agujero macular). No es tipica de la RD.

Signos patolagicos

Los microaneurismas son dilataciones de la pared capilar y apa-
recen en la AGF como puntos hiperfluorescentes durante la fase
arteriovenosa.

Los exudados duros son acimulos extracelulares de lipidos y lipo-
proteinas, y suelen no tener traduccion angiogréfica o pueden dar
lugar a un patrén de hipofluorescencia debido a un fenémeno
de blogueo (efecto pantalla).

Las hemorragias, tanto profundas como superficiales (capa de fibras
nerviosas de la retina), producen un bloqueo de la fluoresceina. La
AGF es especialmente Util para diferenciar los microaneurismas
de las hemorragias intrarretinianas de pequefo vaso, ya que estas
Ultimas tienen un patrén de hipofluorescencia (Figuras 1y 2).

Las manchas algodonosas son microinfartos de la capa de fibras
nerviosas de la retina. La AGF muestra una hipofluorescencia focal
debido al bloqueo de la fluorescencia por edema intracelular
frecuentemente asociado con la hipoperfusion capilar adyacente.

Las dilataciones venosas son un signo precoz de la RD. En ojos con RD
no proliferativa grave se encuentran dilataciones venosas en rosario
y bucles venosos, a menudo adyacentes a dreas isquémicas. Su pre-
sencia es un signo predictivo importante de progresion (Figura 3).

Eledema macular es una consecuencia visual grave de la alteracion
de la permeabilidad vascular retiniana en la RD. La AGF es Util para
determinar las areas de fuga (focales o difusas) y valorar el estado
de perfusién macular.

Clasificacion angiografica del edema
macular

— EMfocal: se caracteriza por un area Unica o multiple con
hipofluorescencia precoz por efecto pantalla debido a
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Figuras 1y 2. Retinografia y angiografia fluoresceinica de un paciente con retinopatia diabética no proliferativa con microaneurismas y exudados duros.

Figura 3. Angiografia en la que se visualizan dilataciones venosas en rosario junto
a areas de isquemia y hemorragia vitrea produciendo efecto pantalla.

edema retiniano. En tiempo arteriovenoso se observa
un relleno de microaneurismas que aparecen como
puntos hiperfluorescentesy en menor proporcion capi-
lares dilatados que fugan aumentando la fluorescencia
en tiempos tardios en dicha area (>67% del area foveal
se asocia a microaneurismas). Suimagen funduscépica
caracteristica es de un anillo circinado que amenaza o
compromete el centro de la méacula.

— EM difuso: se ha definido como un érea de hipofluo-
rescencia por efecto pantalla debido a edema difuso
macular en tiempo arteriovenoso precoz. En fase
arteriovenosa se observa dilataciéon capilar y microa-
neurismas de los vasos foveales con fuga tardia difusa
(<33% del drea foveal se asocia a microaneurismas).
Clinicamente se traduce por un area de edema poco
definida, con escasos microaneurismas y pocos exuda-
dos duros (Figuras 4y 5).

La AGF permite descartar la existencia de una isquemia macular
cuando existe una pérdida visual no explicable por el examen of-
talmoscopico. Se define como una oclusion segmentaria del lecho
capilar retiniano que afecta a la arcada anastomatica perifoveal
en una extension superior al 25-50%. En la AGF suele objetivarse
como un aumento de la zona avascular foveal, con margenes
irregulares. Algunos estudios han intentado correlacionar las
imdgenes obtenidas por OCT con las zonas avasculares de la
retina, sin conseguir evaluar con éxito la presencia o la extension
de la isquemia macular®'°,

La AGF permite valorar la extension de la isquemia retiniana. Se
define como é&reas hipofluorescentes por hipoperfusion. Al no
existir vascularizacién, no existe paso de fluoresceina a través del
tejido retiniano y se presenta con mayor frecuencia en la periferia
retiniana (Figuras 6y 7).

Los IRMA son segmentos vasculares intrarretinianos tortuosos
y de aspecto telangiectdsico. Clinicamente es importante dife-
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Figuras 4 y 5. Edema macular clin

Figuras 6 y 7. Retinopatia diabética proliferativa con neova isquemia periférica y macular.
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Figuras 8 y 9. IRMA y microaneurismas en dos casos de retinopatia diabética no proliferativa.

Figura 10. Angiograffa fluoresceinica de campo amplio en la que se visualizan la is-
quemiay los neovasos periféricos. (Imagen cortesia del Dr. Adan y del Dr. Figueras.)

renciarlos de los neovasos, para lo cual es muy Util la AGF, en la
que los IRMA son de mayor calibre y menos permeables que los
neovasos (Figuras 8 y 9).

La neovascularizacidn retiniana representa el signo clave de la
RD proliferativa, y la AGF, aunque no es necesaria para estable-
cer el diagnostico, confirma de forma exacta su localizacion y
extension. Se muestra como finos vasos hiperfluorescentes en
etapas iniciales con extensién de la hiperfluorescencia a lo largo
del angiograma.

Los nuevos angidgrafos de campo amplio ofrecen imagenes de
la retina periférica con altisima resolucion, dando a conocer la
extension real de la enfermedad retiniana, mostrando zonas que
no aparecen en la AGF tradicional. La angiografia de campo amplio
confiere una ventaja adicional, pues no solo obtenemos imagenes
maculares, sino que también nos informa de la extensién de la
no perfusion periférica y de la neovascularizacion oculta. Wessel
etal."' demuestran una correlacion entre la isquemia periférica y
el edema macular diabético.

Se relacionan también laisquemiay las fugas periféricas con la is-
quemia maculary la necesidad de tratamiento de estos pacientes.
Los pacientes con isquemia retiniana tienen un riesgo 3,75 veces
mayor de desarrollar edema macular diabético que los pacientes
que no presentan isquemia retiniana'?. Otro estudio mostrd una
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correlacion entre el edema macular diabético recalcitrante y
amplias areas de no perfusién periférica, lo que sugiere que el
tratamiento mediante fotocoagulacion con laser en las dreas de
isquemia periférica podria servir como tratamiento adjunto para
el manejo del edema macular diabético™ (Figura 10).
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