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Resumen

Objetivo: Evaluar mediante angiografia con tomografia de coherencia éptica (OCTA) la relacion entre la red vascular perifoveal, el grado de retinopatia
diabética (RD) y parametros estructurales en la Diabetes Mellitus (DM) tipo 1.

Métodos: Estudio prospectivo de 640 ojos (320 pacientes) con DM tipo 1y diferentes grados de RD. Se realizaron capturas de OCTA de 3x3 mmy
6x6 mm (Cirrus HD-OCT modelo 5000, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) y de cubo macular estructural (512x128). Mediante el software comercial AngioPlex
Metrix, se analizé y cuantificé la densidad de perfusién (DP) y de vaso (DV) del plexo vascular superficial (PVS). También se midi6 el perimetro, el drea'y
la circularidad de la zona avascular foveal (ZAF) en todos los pacientes.

Resultados: Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la DV y DP entre los diferentes grados de RD (no RD, RD no proliferativa leve,
moderada, severa y RD proliferativa) en las capturas de 3x3 mm y 6x6 mm, halldandose menor DV y DP a medida que aumenta el grado de RD (p<0,01 en
todos los casos). Se encontraron medidas significativamente mayores del perimetro y menores de la circularidad de la ZAF a mayor grado de RD, tanto
en las capturas de 3x3 mm como en las de 6x6 (p=0.04, p<0.01; p<0.01, p<0.01). El &rea de la ZAF fue mayor en la captura de 6x6 mm (p=0.01) pero no
en la de 3x3 mm (p=0.087). Respecto a la relacion entre los parametros de OCTA y los estructurales, se observé que la circularidad y el drea de la ZAF
fueron menores en aquellos pacientes con un grosor macular central (GMC) mayor de 300 micras (p<0.01 en ambos casos).

Conclusiones: La OCTA permite una evaluacion no invasiva del flujo perifoveal en los pacientes con DM tipo 1. El grado de RD muestra diferencias
estadisticamente significativas en la DV, DP y en el area, perimetro y circularidad de la ZAF.

Resum

Objectiu: Avaluar mitjancant angiografia amb tomografia de coheréncia optica (OCTA) la relacié entre la xarxa vascular perifoveal, el grau de retinopatia
diabetica (RD) i parametres estructurals en la Diabetis Mellitus (DM) tipus 1.

Métodes: Estudi prospectiu de 640 ulls (320 pacients) amb DM tipus 1 i diferents graus de RD. Es van realitzar captures d’'OCTA de 3x3 mm i de 6x6 mm
(Cirrus HD-OCT model 5000, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) i de cub macular estructural (512x128). Mitjancant el software comercial AngioPlex Metrix,
es va analitzar i quantificar la densitat vascular (DV), de perfusié (DP) del plexe vascular superficial (PVS). També es va mesurar el perimetre, l'area i la
circularitat de la zona avascular foveal (ZAF) en tots els pacients.
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Resultats: Es van trobar diferéncies estadisticament significatives en la DV i DP entre els diferents graus de RD (no RD, RD no proliferativa lleu, mo-
derada, severa i RD proliferativa) en les captures de 3x3 mm i 6x6 mm, i es va trobar menor DV i DP a mesura que augmenta el grau de RD (p<0,01
en tots els casos). Es van trobar mesures significativament majors del perimetre i circularitat de la ZAF a major grau d’RD, tant en les captures de
3x3 mm com en les de 6x6 (p=0.04, p<0.01; p<0.01, p<0.01). L'area de la ZAF va ser més gran en la captura de 6x6 mm (p=0,01) pero no en la de 3x3
mm (p=0,087). Quant a la relacié entre els parametres d'OCTA i els estructurals, es va observar que la circularitat i I'area de la ZAF van ser menors en
aquells pacients amb un gruix macular més gran de 300 micres (p<0,01 en ambdés casos).

Conclusions: 'OCTA permet una avaluacié no invasiva del fluxe perifoveal en els pacients amb DM tipus 1. El grau de RD mostra diferéncies estadis-
ticament significatives en la DV, DP i en I'area, perimetre i circularitat de la ZAF.

Abstract

Purpose: To evaluate the relationship between perifoveal vascular network assessed by optical coherence tomography angiography (OCTA) and
diabetic retinopathy grade (DR) and structural parameters in type | Diabetes Mellitus (DM).

Methods: Prospective study of 640 eyes (320 patients) with type 1 DM and different retinopathy grades. An OCTA capture within 3x3 mm and
6x6 mm square (Cirrus HD-OCT model 5000, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) and a structural macular cube (512x128) OCT were performed. Vascular
density (VD) and perfusion density (PD) measurements of the superficial vascular plexus and foveal avascular zone perimeter, area and circularity
were analyzed and quantified automatically by AngioPlex Metrix commercial software.

Results: Significant differences were found in vascular density and perfusion density between the different DR grades (no diabetic retinopathy, mild,
moderate, severe and no proliferative retinopathy and proliferative retinopathy) in both 3x3 and 6x6 mm captures, with lower vascular and perfusion
density in greater DR grades (p<0.01 in all cases). Greater FAZ perimeter and circularity measures were significantly observed in both 3x3mm and
6x6 captures (p=0.04, p<0.01; p<0.01, p<0.01). A greater ZAF area was observed only with the 6x6 mm protocol (p=0.01) but not with the 3x3 mm
(p=0.087). With regards to the relationship between OCTA and structural parameters, lower ZAF circularity and area were found in patients with
central macular thickness greater than 300 microns (p<0.01 in both cases).

Conclusions: OCTA allows non-invasive evaluation of perifoveal flow in the macula of type | diabetic patients. Retinopathy grade shows differences
in perifoveal vascular density, perfusion density, and FAZ area, perimeter and circularity.

En el campo de la RD, la OCTA representa una oportunidad in-
teresante para evaluar el estado de la red vascular perifoveal en
diferentes momentos de la enfermedad y asf identificar cambios
precoces (dilatacion capilar, agrandamiento de la zona avascular
foveal -ZAF-, dreas paramaculares de no perfusion capilar o pre-

Introduccion

La retinopatia diabética (RD) es la causa mas importante de
ceguera en los pacientes con diabetes mellitus (DM) tipo 1'. La
pérdida selectiva de pericitos y de células endoteliales tiene lugar
como resultado de la exposicion a una elevada glucosa en sangre
durante un periodo largo de tiempo, daflando de este modo los
vasos retinianos y afectando al flujo retiniano?.

sencia de microaneurismas) de manera no invasiva®’.

Objetivo

Para evaluar el flujo vascular en la retina de los pacientes diabéti-
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cos, la angiografia fluoresceinica (AF) requiere de una inyeccion
intravenosa de colorante®. Esta técnica podria ser relegada por
la llegada de procedimientos de obtencion de imagen retiniana
no invasivos®, como la angiografia de tomografia de coherencia
Optica (OCTA, por sus siglas en inglés). La OCTA se basa en un
nuevo software que utiliza un algoritmo procesador de iméage-
nes que analiza la correlacion de la sefal recibida por la OCT en
una localizacién geogréfica especifica en dos puntos diferentes
en el tiempo®. Asi, la deteccion de dos senales consecutivas en
un vaso retiniano permite la determinacion de flujo sanguineo
y la reconstruccion bidimensional de la red vascular retiniana.
La principal ventaja de esta técnica es que no requiere el uso de
colorante intravenoso. Esto permite que pueda realizarse en la
practica clinica diaria en todos los pacientes.
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El proposito de este estudio es determinar las caracteristicas de
la red perifoveal capilar mediante OCTA y pardmetros estructu-
rales en pacientes con DM tipo 1 en diferentes momentos de la
enfermedad y comparar los hallazgos encontrados. Se pretende
evaluar el papel de la OCTA como nueva herramienta de cribaje
para detectar cambios precoces en la red perifoveal vascular en
una larga serie de pacientes con DM tipo 1.

Métodos

El estudio se ha desarrollado en el Institut Clinic d'Oftalmologia
(ICOF), con la colaboracion de la Unidad de Diabetes del Servicio
de Endocrinologia del Hospital Clinic de Barcelona y gracias a la
financiacion de la Fundacié Maraté de TV3. Los pacientes fueron
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remitidos por el Servicio de Endocrinologfa del Hospital Clinic. Se
les facilitd un consentimiento escrito y no recibieron compen-
sacion econémica por participar en el estudio. El protocolo del
estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Hospital Clinic y
se atiene a los principios de la Declaracion de Helsinki.

Se trata de un estudio prospectivo de intervencién que comenzo el 8
de mayo de 2017.Hasta noviembre de 2017, incluye 621 ojos de 320
pacientes con DM tipo 1 con diferentes grados de RD. Se recogieron
datos clinicos relevantes (edad, sexo, duracion de la enfermedad,
presencia de factores de riesgo cardiovascular, tratamientos), datos
analiticos (funcién renal, hemoglobina glicada, niveles de colesterol
ensangre) y antecedentes oftalmoldgicos (cirugias previas, enferme-
dades oftalmoldgicas y tratamientos). A los pacientes, se les realizd
una exploracion oftalmologica completa que incluia: mejor agudeza
visual (AV) corregida (escala decimal), autorrefractometria, biometria,
tonometria de aire, biomicroscopia, valoracion del fondo de ojo y
clasificacion del grado de RD segun la International Clinical Diabetic
Retinopathy Disease Severity Scale: no RD, RD no proliferativa (RDNP)
leve, moderada, severa y RD proliferativa (RDP).

Se llevaron a cabo capturas de OCTA de 3x3 mm y 6x6 mm (Cirrus
HD-OCT modelo 5000, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) y de cubo
macular estructural (512x128). Mediante el software comercial An-
gioPlex Metrix, se analizd y cuantificé la densidad de perfusion (DP)
y de vaso (DV) del plexo vascular superficial (PVS) en el drea macular
central. Enlas capturas de 3x3 mm, se evalué laDP y laDVen la zona
foveal central (&rea central de 0,3 mm de radio), parafoveal interna
(dreaen forma de anillo entre 0,3 y 1,25 mm de radio desde la févea)
y completa (suma de las anteriores). En el caso de la captura de 6x6
mm, se evalud lazona central, interna, externa (érea en forma de anillo
entre 1,25y 2,75 mm de radio desde la fovea) y completa.

La DV de las areas anteriormente descritas se define como la lon-
gitud total de la vasculatura, obtenida mediante la cuantificacién
del porcentaje de pixeles con intensidad mayor del limite prede-
finido, por unidad de drea en la regién estudiada (mm™). La DP es
el porcentaje de drea total de vasculatura perfundida por unidad
de drea (valor entre 0 y 1). El perimetro, el drea y la circularidad de
la ZAF también fueron cuantificados en todos los pacientes me-
diante el mismo software. Las areas avasculares se definen como el
porcentaje de pixeles con intensidad menor del limite predefinido.

El analisis estadistico se realizd6 mediante IBM SPSS Statistics soft-
ware, version 21.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA). Un valor de p
menor de 0.05 se considero estadisticamente significativo.

Resultados

Andlisis descriptivo

Se examinaron 640 ojos de 320 pacientes (166 mujeresy 154 hom-
bres) con DM tipo 1. Se excluyeron 29 ojos en total, por: ambliopia
(10), miopfa magna o longitud axial >27 mm (2), cataratas avanzadas
(6), captura deficiente (calidad menor de 5/10 0 numerosos artefac-
tos enlaimagen) (5) y patologia retiniana que pudiera afectar a los
resultados (6). Se obtuvo una muestra final de 621 ojos.

Las caracteristicas demograficas de la muestra se resumen en
la Tabla 1. Tal como indica, la media de edad fue de 41,3 + 12,4
anos (rango: 19,4-70,7) y la duracion media de la enfermedad de
23,1+ 12,3afos (rango: 0,1-65,6). Un 61,7% (383) de los pacientes
analizados no tenia RD, un 28,7% (179) tenia RDNP leve, 4,3% (27)
RDNP moderada, 0,8% (5) RDNP severa y un 4,3% (27) tenfa RD
proliferativa (panfotocoagulada en el pasado en todos los casos),
como se muestraen la Figura 1. La media de AV fue de 0,92 (escala
decimal) en la muestra definitiva.

Sexo

166 mujeres, 154 hombres
Edad media (afios) 41,3+12,4(19,4-70,7)
Duraciéon media de la enfermedad (aios) PERERPEITIAELE)
0,92+0,11(0,1-1)

Agudeza visual (escala decimal)

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la muestra (n=320 pacientes, 621 0j0s).
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RD: retinopatia diabética; NP: no proliferante.

Figura 1. Distribucion de los 621 ojos de la muestra definitiva segun el grado de re-
tinopatia diabética. Un 61,7% (383) de los pacientes analizados no tenia retinopatia
diabética, un 28,7% (179) tenia retinopatia diabética no proliferativa leve, 4,3% (27)
moderada, 0,8% (5) severa y un 4,3% (27) tenia retinopatia diabética proliferativa.
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Densidad vascular y de perfusion También se observé, con diferencias significativas (p<0,01 en
todos los casos) entre grupos, una tendencia a la disminucién
de la DP a medida que aumentaba el grado de RD en todas las
zonas. En la Figura 3, se puede apreciar una disminucién de la DV
y de DP (aumento de las zonas“negras’, que indican perfusion por
debajo del Umbral establecido) en el drea perifoveal a medida
que aumenta el grado de RD.

En las capturas de 3x3 mm, se observé menor DV a medida que
aumenta el grado de RD (no RD, RDNP leve, RDNP moderada,
RDNP severay RDP) en todas las zonas estudiadas (Figura 2): zona
central, internay completa. Las diferencias fueron estadisticamen-
te significativas (p<0,01 en todos los casos) entre los diferentes
grupos segun la severidad de la enfermedad.
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Figura 2. Diagramas de cajas que muestran la disminucion de densidad vascular (izquierda) y densidad de perfusién a medida que aumenta el grado de retinopatia
diabética (no retinopatia diabética, retinopatia diabética no proliferativa leve, moderada, severa y retinopatia proliferativa) en las capturas de 3x3 mediante OCTA.

5 LNy \d e : 4 SES 3
OCTA: Angiografia de Tomografia de Coherencia Optica; RD: retinopatia diabética.

Figura 3. Ejemplos de capturas de 3x3 mediante OCTA, de ojos sin RD (a), con RD leve (b), RD moderada (c), RD severa (d) y RD proliferante (e), en las que se observa
como disminuye la densidad vascular y la densidad de perfusion a medida que aumenta el grado de retinopatia diabética. También se puede observar cémo disminuye
la circularidad de la zona avascular foveal a mayor grado de severidad de la enfermedad.

Annals d’Oftalmologia 2018;26(4):339-347



M. Barraso, A. Alé-Chilet, T. Herndndez, C. Oliva, A. Adan, J. Zarranz-Ventura

20,00
R o
£ 15,001 e
H e
-
§ 10,00 | I E
>
o
5,00
0.00 - e T : T
30,00
-
0
&
= 20,00
£ B B e =e _—
H e ?
MES o o
2 10,00 g 3 o
-
.
0,00 T T T T T
2000 =~ <
== T
.
2
% 15,00
2 v
: g
5 9
> H %
2 10,00 *
] *
.
5,00 T - T T T
20,00 %
—_— -1 R
3 15,00 ==
£
= -]
=%
E 10,00 * *
o ] *
> *
)
5,00 *
0,00 T T T T T
Sin RD RDNP leve RDNP RDNP severa RD Proliferativa
moderada

Grado de Retinopatia Diabética

0,50

s
o
il

=

DP central 6x6

o (=]
b w
o (=]
1 1

0,107

0,00

0,50

X6
=
-
=3

1

o e
N w
=) =]
1 I

=

’
1

DP interna 6

0,10

0.00

0,50

2
B
o

L

DP externa 6x6
o
w
(=]
1

0,20+

0,10

0,50
I e

= 5
.

_|
_{

0,40

2
w
=]

1

nmnoo*—[]-‘ - * e A %

DP completa 6x6

*

0,20

0,10 T T T
RDNP RDNP severa RD Proliferativa
moderada

Grado de Retinopatia Diabética

£
1 1
Sin RD RDNP leve

DV: densidad vascular; DP: densidad de perfusion; RD: retinopatia diabética; OCTA: angiografia de tomografia de coherencia dptica.

Figura 4. Diagramas de cajas que muestran la disminucion de densidad vascular (izquierda) y densidad de perfusion (derecha) en las diferentes zonas estudiadas (central,
interna y completa) a medida que aumenta el grado de RD en las capturas de 6x6 mediante OCTA.

En las capturas de 6x6 mm también se advirtid menor DV a medida
que aumenta el grado de RD (Figura 4) en todas las zonas estu-
diadas, encontrandose diferencias estadisticamente significativas
(p<0,01 en todos los casos) entre los diferentes grupos segun el
grado de la enfermedad. Ademas, se observé una tendencia a la
disminucién de la DP a medida que aumentaba el grado de RD
en todas las zonas (p<0,01 en todos los casos).

Zona avascular foveal

En relacién a las medidas de la ZAF, en las capturas de 3x3 el pe-
rimetro fue significativamente mayor (p=0,04) a mayor grado de
RD, y la circularidad fue menor (p<0,01). En las capturas de 6x6, el
perimetro también fue significativamente mayor (p<0,01) a mayor
grado de RD 'y la circularidad fue menor, encontrandose diferen-
cias estadisticamente significativas entre los grupos (p<0,01).
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Figura 5. Diagramas de cajas que muestran el aumento del dreay el perimetro de la zona avascular foveal y la disminucion de su circularidad a medida que aumenta
el grado de retinopatfa diabética, tanto en las captures de 3x3 (izquierda) como en las de 6x6 (derecha).

Cabe destacar que el drea de la ZAF fue significativamente mayor
en la captura de 6x6 mm (p=0,01) a medida que aumenta el grado
de RD. En cambio, el drea de la ZAF en las capturas de 3x3 mm no
mostré diferencias significativas (p=0,087) entre grupos, aunque
si una tendencia al aumento a mayor grado de RD (Figura 5).

Grosor macular central

Por lo que respecta a la relacion entre los parametros de OCTA 'y
los estructurales, se observé que la circularidad de las capturas
de 6x6 fue menor en aquellos pacientes con un grosor macular
central (GMC) mayor de 300 micras (p<0,01) que en aquellos

Annals d’Oftalmologia 2018;26(4):339-347

con un GMC menor (p<0,01). El &rea de la ZAF fue menor en las
capturas de 3x3 de aquellos pacientes con un GMC mayor de
300 micras respecto aquellos con grosor menor de 300 (p<0,01)
(Figura 6). El engrosamiento de la retina y la presencia de quistes
intraretinianos (como el que se observa en la imagen inferior
de la Figura 6) podrian producir errores de segmentacion que
explicaran estos hallazgos.

No se observaron otros hallazgos relevantes comparando el resto
de pardmetros de OCTA con pardmetros estructurales.

Todos los resultados obtenidos se encuentran resumidos en la
Tabla 2.
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OCTA: angiografia de tomografia de coherencia éptica; GMC: grosor ma-
cular central; ZAF: zona avascuar foveal.

Figura 6. Capturas de 3x3 con OCTA en las que se muestran las imagenes de dos
pacientes con grosor macular centralmayor de 300 micras (derecha, OCT macula-
res extraidos de cubos maculares estructurales 512x128) con una zona avascular
foveal pequena (izquierda, capturas de 3x3 de OCTA en la que se muestra en la
parte central el &rea de la zona avascular foveal marcada en amarillo).

Discusion

Los cambios microvasculares tempranos en ojos diabéticos pue-
den ser visualizados mediante OCTA antes de su deteccién por
exploracion clinica®. La OCTA podria identificar individuos diabé-
ticos con riesgo de desarrollar progresion de su RD?. Esto puede
tener una importante significacion clinica, ya que los pacientes
de mayor riesgo se podrian beneficiar de intervenciones mas
intensivas, como un control glicémico estricto o terapias médicas,
para reducir el riesgo de pérdida visual debido a la diabetes en
un estadio temprano.

La isquemia macular estd asociada a la funcion visual y es Util en la
prevencion de la progresion de la RD. La OCTA tiene el potencial
de proveer una evaluacién objetiva automatizada de la perfusion
capilar macular® mediante la cuantificacion dela DVy de la DP de

Parametro DM sin RD RDNP leve RDNP moderada RDNP severa RD Proliferante p Kruskall-Wallis
DV 3x3

Central 11,638 +£3,187 11,025+ 2,843 8,354 + 2,847 8,5+ 0,547 7,431 £2,240 <0,01

Interna 21,002 £ 2,261 20,051 £1,942 17,642 +2,717 17,540 + 2,358 16,100 + 3,138 <0,01

Completa 19,986 + 2,047 19,026 + 1,900 16,926 + 2,345 16,540 + 2,071 15,0923 £2,917 <0,01
DV 6x6

Central 9,905 + 2,991 9,474 + 3,134 7,711 £3,222 9,525 + 1,830 7,113 £2,157 <0,01

Interna 17,334 + 2,263 16,633 + 2,264 15,612 + 2,384 16,775 + 1,537 15,145 + 1,537 <0,01

Externa 17,892 + 1,848 17,351+ 1,818 16,638 + 2,026 16,225+ 1,510 15,777 £2,018 <0,01

Completa 17,558 + 1,845 16,970 +1,867 16,162 +£2,021 16,200+ 1,407 15,382 + 1,804 <0,01
DP 3X3

Central 0,203 + 0,055 0,200 + 0,052 0,154 £ 0,052 0,165+ 0,014 0,142 £ 0,044 <0,01

Interna 0,381 +0,033 0,388 + 0,208 0,345+ 0,439 0,352 +0,025 0,317 £ 0,058 <0,01

Completa 0,361 +0,033 0,354 +0,032 0,323 +£0,043 0,331+0,022 0,297 £ 0,054 <0,01
DP 6X6

Central 0,223 +£0,071 0,217 £0,074 0,180+ 0,078 0,221 +£0,043 0,164 +£ 0,052 <0,01

Interna 0,414 +£ 0,055 0,405 + 0,057 0,381 + 0,065 0,413 +0,03 0,374 +£ 0,042 <0,01

Externa 0,444 + 0,048 0,435 + 0,048 0,418 £ 0,057 0,404 +£0,035 0,402 +£ 0,057 <0,01

Completa 0,431 +0,048 0,423 +£ 0,049 0,403 + 0,057 0,401 £0,032 0,389 + 0,050 <0,01
Area ZAF

3x3 0,238 + 0,099 0,231+ 0,098 0,287 £ 0,090 0,305 + 0,035 0,258 +0,111 0,087

6X6 0,230+ 0,098 0,228 + 0,102 0,309+0,112 0,275+ 0,021 0,263 + 0,109 0,01
Perimetro ZAF

3x3 2,085+ 0,450 2,130+ 0,490 2,461+ 0,459 2,445 + 0,007 2,351 +0,549 0,04

6x6 1,944 + 0,453 1,951+ 0,498 2,379+0,523 2,240 +£ 0,084 2,181 +0,515 <0,01
Circularidad ZAF

3x3 0,660 + 0,078 0,618 + 0,093 0,583 +£0,071 0,645 + 0,063 0,620 + 0,094 <0,01

6X6 0,737 £ 0,079 0,726 + 0,086 0,674 + 0,085 0,690 + 0,098 0,681+0,118 <0,01

RD: retinopatia diabética; OCTA: angiografia de tomografia de coherencia dptica.

Tabla 2. Resumen de los resultados obtenidos en el que se muestra la media de los pardmetros estudiados mediante OCTA segun el grado de RD y p del test de

Kruskall-Wallis correspondiente.
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tipo 1y relacion con el grado de retinopatia

la zona perifoveal. Nuestro estudio evalUa la utilidad de la OCTA
para cuantificar automaticamente el estado de la red vascular
perifoveal y asi determinar la presencia de isquemia maculary su
impacto en lafuncion visual. En este sentido, en nuestro estudio se
ha observado una tendencia a menor DV'y DP en todas las dreas
estudiadas del PVS con diferencias estadisticamente significativas
entre grupos a medida que aumenta el grado de RD.

Diferentes estudios han intentado cuantificar, mediante OCTA, el
dano capilar diabético en diferentes estadios de la enfermedad.
Carnevali et al'® mostraron como la OCTA es capaz de detectar
alteraciones vasculares tempranas en pacientes con diabetes,
incluso sin ningun signo biomicroscopico de RD. Por su parte,
Agemy et al' demostraron diferencias estadisticamente significa-
tivas en la densidad de perfusion vascular entre el PVS y el plexo
vascular profundo (PVP). Coscas et al'? no encontraron diferencias
significativas en la superficie vascular total entre el PVS y el PVP
de pacientes diabéticos ni de sanos, lo cual podria significar que
las dos capas estan simultdneamente afectadas y que el papel del
PVS en la fisiopatologia de la RD es también importante.

Algunos estudios han encontrado una menor densidad capilaren
pacientes con RD en comparacion con controles sanos, asi como
una asociacion entre menor densidad capilary empeoramiento de
la RD tanto en el PVP como en el PVS'35, Incluso la OCTA ha de-
mostrado ser capaz de distinguir ojos sanos de ojos con diferentes
grados de severidad de RD mediante un algoritmo automatizado
para medir dreas avasculares en la macula'®'?.

La ZAF, que contiene fotorreceptores metabdlicamente activos y
es responsable de la vision central, se altera en pacientes diabé-
ticos'®® Estudios previos han mostrado que los ojos diabéticos
tienen mas probabilidad de tener un agrandamiento de la ZAF en
comparacion con 0jos sanos control™', En el presente estudio,
se encontré que el perimetroy el rea de la ZAF fue significativa-
mente mayor a mayor grado de RD, tanto en las capturas de 3x3
como en las de 6x6, dato que concuerda con los resultados de
otros estudios publicados.

Pero hay que tener también en cuenta que se ha descrito que el
tamano de la ZAF varfa entre individuos'™ y, por eso, no es facil
determinar un posible agrandamiento de la ZAF patolégico en
las enfermedades retinianas. El drea de la ZAF podria no ser un
marcador sensible para determinar si la ZAF tiene alguna altera-
ciony relacionarla con la AV.
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Sin embargo, la irregularidad de la ZAF si se ha correlacionado
con la AV% La circularidad de la ZAF, pues, podria cuantificar la
disrupcion del anillo terminal capilar y constituir una mejor he-
rramienta para establecer el grado de dafno microvascular en la
ZAF, que es lo que més se ha relacionado con la agudeza visual.
En nuestro estudio, se observd una menor circularidad de la ZAF
y una peor AV a mayor grado de RD, datos que concuerdan con
los datos expuestos anteriormente.

Respecto a la relacion de los pardmetros estructurales y los obte-
nidos mediante OCTA, en este estudio se encontrd una asociacion
inversa entre el drea de la ZAF en las capturas de 3x3 y el GMC,
lo que se podria explicar teniendo en cuenta que un GMC mas
adelgazado esta caracterizado por un menor grado de separacion
entre las capas internas por encima del centro foveolar y, por lo
tanto, se encontrara una ZAF mayor.

Leeetal’' observaron, en cambio, que los ojos con edema macular
diabético (EMD) tienen un agrandamiento del 4rea de la ZAF y
menor DV sélo en el PVP, pero no en el PVS, en comparacién con
0jos sin EMD. Este hallazgo podria ser debido a las alteraciones
microvasculares que tienen lugar en el PVP y no en el superficial
durante la patogénesis de EMD. Ademas, el EMD normalmente
estd causado por la rotura de la integridad de la BHR y de la fuga
de fluido intraretiniano, asi que, teniendo en cuenta que la OCTA
no da informacién sobre la integridad de la barrera hematorre-
tiniana (BHR) porque no muestra fuga, el EMD no seria el mejor
pardmetro a evaluar mediante esta nueva tecnologia.

Enresumen, una disminucion de la DPy de la DVy una remodela-
cion y agrandamiento de la ZAF se han observado cominmente
en ojos diabéticos incluso antes de la aparicion los primeros signos
clinicos de DR, tal como también describe nuestro estudio. Por lo
tanto, se puede afirmar que la OCTA permite detectar cambios
microvasculares en o0jos diabéticos antes de su visualizacion en
el examen clinico.

Conclusiones

Aunqgue se piensa que el PVP es el que mas contribuye al desarrollo
de laRDy con el que mas estudios se han realizado, en nuestro
estudio hemos observado que también en el PVS se pueden de-
tectar y cuantificar alteraciones tempranas en la DV, DP y ZAF de
pacientes diabéticos. De forma similar a estudios previos, nuestro
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estudio muestra que la DV, DP en el PVS y la circularidad, drea y
perimetro de la ZAF se alteran a medida que aumenta el grado
de RDy que los cambios que tienen lugar se pueden cuantificar
mediante OCTA.

La OCTA es, pues, una herramienta no invasiva Util para estudiar
las fases tempranas de RD que no se exploran rutinariamente
con AF y que no se aprecian suficientemente en las fotografias
en color. EI andlisis automatizado de la red vascular perifoveal
objetiva detalles de microvasculopatia y cambios microvasculares
antes de que aparezcan signos tipicos de RD en la oftalmoscopia
que podrian tener un gran potencial como marcadores de RD.

Ademas, una cuantificaciéon automatica de la perfusion macular
podria traducir hallazgos cualitativos subjetivos en datos objetivos,
permitiendo a los oftalmdlogos integrar datos funcionales sobre
la vascularidad retiniana en la practica clinica. Futuros estudios
estaran enfocados a la posibilidad de definir rangos para la seve-
ridad de la enfermedad, evaluacion de riesgo y monitorizacion
de respuesta a tratamiento.
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