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RESUMEN

Objetivo: Establecer la correlacion de la
angiografia por OCT entre la edad; densidad
vascular (DV) de los plexos superficial y
profundo; y el area de la zona avascular
foveal (aZAF) en pacientes sanos. Reportar
los valores normales de estas medidas en
angiografia por OCT (aOCT). Materiales y
Métodos: Este estudio observacional,
retrospectivo utilizo imagenes de aOCT de
6x6mm. Andlisis automatico fue obtenido
con Optovue Avanti RTVue-XR. Se
estratifico el andlisis por edad en 3 grupos:
<40 afios, 40-59 afios y >60 afios. Todos los
pacientes  firmaron el consentimiento
informado. El estudio de llevé a cabo en
Barranquilla, Colombia. Resultados: Este
estudio observacional, retrospectivo utilizo
imagenes de aOCT de 6x6mm. Andlisis
automatico fue obtenido con Optovue Avanti
RTVue-XR. Se estratifico el analisis por edad
en 3 grupos: <40 afios, 40-59 afios y >60
afios. Todos los pacientes firmaron el
consentimiento informado. El estudio de
llevo a cabo en Barranquilla, Colombia.
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Conclusion: Este estudio observacional,
retrospectivo utilizo imagenes de aOCT de
6x6mm. Andlisis automatico fue obtenido
con Optovue Avanti RTVue-XR. Se
estratifico el andlisis por edad en 3 grupos:
<40 afios, 40-59 afios y >60 afios. Todos los
pacientes  firmaron el consentimiento
informado. El estudio de llevé a cabo en
Barranquilla, Colombia.

ABSTRACT

Purpose: To establish correlation in OCT
angiography between age, vessel density of
superficial and deep capillary plexuses and
foveal avascular zone area in healthy
patients. To ascertain normal values of these
measurements on OCT  angiography.
Methods: This cross-sectional, retrospective
study used OCT angiography images of
6x6mm. Automated analysis was obtained
with Optovue Avanti RTVue-XR. Analysis
was stratified by age in 3 groups: <40 year,
40-59 years and >60 years. All subjects
signed the informed consent. The study was
Results: 186 eyes of healthy patients. FAZ
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area was 0,3 mm2 (DE 0,112) with an
increase of 0.001 mm?2 for each year. VD in
the SCP was 51,345 (RIQ 4,733) and in the
DCP 56,04 (RIQ 8,083) showing a decrease
of 0,096 and 0,146% per year, respectively.
We determined normal values in our
population. Conclusion: There is a strong
correlation of vessel density in the SCP and
DCP and age, with DCP VD greater than SCP
as well as a greater decrease with age. There
was lesser decrease in VD in the central area.
FAZ area was not statistically different
between age groups in our population.
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INTRODUCCION

La retina es uno de los 6rganos con
mas consumo de energia en el cuerpo
humano, con una estructura vascular y
fisiologia compleja que es crucial para su
funcionamiento normal'. Muchas patologias
alteran  esta  organizacion  altamente
especializada amenazando la visiéon. Hoy en
dia el estdndar de oro para la evaluacion de la
vasculatura retinal es la angiografia
fluoresceinica™ con la desventaja de ser una
técnica invasiva por el uso de contraste
intravenoso y la posibilidad de efectos
adversos asociados’. Una alternativa es la
angiografia con verde indocianina, la cual da
mas informacion sobre la circulacion
coroidea que de la circulacion retinal, pero no
elimina el uso de sustancias intravenosas’.
Otra desventaja de estos estudios en la
informacion en 2 dimensiones que proveen,
teniendo en cuenta que la angiografia por
tomografia de coherencia optica (aOCT) da

resultados en 3 dimensiones’. Hay otros
procedimientos como la ultrasonografia
doppler, utiles para vasos de mediano y
grande calibre, pero no muy preciso para
vasos pequeﬁos7.

La aOCT es una tecnologia emergente
que ha revolucionado la investigacion de las
patologias de la vasculatura retinal porque es
una técnica no invasiva, que da informacion
dindmica, ya que estd basado en el
movimiento de los eritrocitos dentro de los
capilares retinales®’. Los resultados se dan
cualitativa y cuantitativamente, siendo los
ultimos objetivos y comparables. Estos,
permiten la  deteccion de  cambios
microvaculares incluso antes de la evidencia
clinica y angiografica de patologias'’.
Estudios de bases normativas para densidad
vascular (DV) y el area de la zona avascular
foveal (aZAF) han sido publicados en
poblaciones europeas y norteamericanas,
pero no es latinos.

El proposito de este estudio es
determinar las diferencias con la edad en DV
en los plexos capilares y el aZAF en pacientes
latinos sanos.

MATERIALES Y METODOS

Estudio y pacientes: Este fue un
estudio observacional, retrospectivo, de corte
realizado en la Clinica Carriazo en
Barranquilla, Colombia mediante muestreo
por conveniencia. El estudio fue aprobado
por el comité de ética de la facultad de
medicina de la Universidad del Norte, segun
la declaracion de Helsinki.

Incluimos pacientes sanos mayores de
18 afos admitidos a consulta de oftalmologia
de 2018 al 2019, con consentimiento
informado diligenciado. Los criterios de
exclusion fueron pacientes con evidencia
clinica o por antecedentes de patologias
oftalmologicas, diabetes mellitus, cirugia
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intraocular, fotocoagulacion laser y defecto
refractivo alto (>4D). Las imagenes de aOCT
con indice de calidad de examen menor de 5
o con segmentacion inadecuada fueron
rechazadas'.

Imagen de aOCT: se obtuvieron por
el sistema comercial de OCT de dominio
espectral Avanti RTVue-XR (Optovue,
Fremont, CA, USA), con una tasa de escanco
de 70.000 tomas por segundo y una
resolucion axial de Sum. Se tom6 una imagen
de 6x6mm centrada en la févea de cada
paciente. Posteriormente el software Optovue
AngioVue (Angioanalytics, V.2018.0.0.18)
gener6 imagenes de aOCT utilizando el

Figura 1.

algoritmo de angiografia de decorrelacion de
amplitud de espectro dividido. Los resultados
del aZAF se reportaron en milimetros
cuadrados (mm®) y DV en porcentaje (%),
por cada cuadricula de 2x2mm para los
plexos superficial y profundo y en general. La
segmentacion fue automatica en el plexo
superficial desde 3um inferior a la membrana
limitante interna hasta 15um inferior a la capa
plexiforme interna y el plexo profundo desde
el limite anterior, hasta 70um inferior a la
capa plexiforme interna. No hubo

sobreposicion entre las dos segmentaciones
(fig. 1) 2.

Figura 1. Segmentacion y division en rejilla. a. Division de plexo superficial b. Y plexo profundo.
Ambos con division en rejilla automaticamente realizada (linea punteada roja) c¢. Segmentacion
automatica en plexo superficial de linea roja a linea verde y el profundo de linea verde a linea azul

clara.
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Analisis  estadistico:  Los  datos
demogréficos y de las imagenes fueron
estratificados por edad en 3 grupos asi; 18-39,
40-59 y >60 anos. Las caracteristicas de la
poblacién se presentaron de acuerdo con su
naturaleza. Datos  categéricos  fueron
presentados en frecuencias con porcentaje.
Datos continuos, dependiendo de su
distribucidén normal, en desviacidon estandar
(DE) y en caso de distribucion no-normal en
rango interquiartilico (RIQ). La distribucion
de las variables cuantitativas se calculd con
Kolmogorov-Simirnov'’.

El anélisis bivariado se ejecutd segliin prueba
de normalidad. Para variables cuantitativas
con distribucién normal diferencia de medias
(DM) con t de Student con sus respectivos
intervalos de confianza (IC) al 95%. En caso
de distribucion no normal prueba de
Kruskall-Wallis y U-Mann-Withney segun
nimero de comparaciones. Empleamos
regresion multiple en el andlisis de las
variables de confusion. El coeficiente de
determinacién y la correlacion de Pearsons
fueron calculados para cada variable. Valores
de P <0.05 con intervalo de confianza de 95%
fueron  considerados estadisticamente
significativos. Utilizamos el software SPSS
version 21.0 (IBM).

RESULTADOS

Se analizaron 44 ojos (19 derecho, 25
izquierdos) correspondientes a 38 pacientes;
la edad minima al momento del
procedimiento fue de un afio y la maxima fue
91. El 43% de los pacientes eran mujeres. 6
pacientes fueron intervenidos en ambos 0jos.

Un total de 186 ojos fueron
seleccionados, 124 (66.7%) de pacientes

femeninos y 62 (33.3%) masculinos. 97
(78.2%) ojos fueron derechos. La edad
mediana fue 45 (RIQ 32). El aZAF tuvo una
mediana de 0,300 (DE 0,112). La DV general
del plexo superficial fue 51,345% (RIQ
4,733) y en el profundo 56,04% (RIQ 8,083).
En la region foveal fue 47.31 (RIQ 5.733) en
el plexo superficial y 55.18 (RIQ 5.29) en el
profundo. Las caracteristicas generales se
presentan en la Tabla 1.

Tabla 1. Datos demograficos de densidad
vascular y area de zona avascular foveal en
pacientes latinos sanos por a OCT.

Tabla 1. Datos demograficos

(N=186)

Femenino- n° (%) 124 (66,7)

Edad — aios

Mediana - RIQ 45,00 (32,00)

18-39 aiios - n° (%)

Femenino 57 (69,50%)
Masculino 25 (30,50%)
40-59 afios- n° (%)

Femenino 31 (58,50%)
Masculino 25 (30,50%)
> 60 aios -n° (%)

Femenino 36 (70,60%)
Masculino 25 (30,50%)

Area de la ZAF (mmz)

Promedio (DE) 0,300 (0,112)

DV superficial (%)

Mediana (RIQ) 51,345 (4,733)
DV profundo (%)

Mediana (RIQ) 56,04 (8,083).

ZAF: zona avascular foveal
RIQ: rango interquiartilico
DE: desviacion estandar
DV: densidad vascular
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Andlisis del aZAF: La mediana fue de 0,300 mm® (DE 0,112) para todos los ojos. Las mujeres
tuvieron un aZAF de 0,236mm” (DE 0,14) y los hombres de 0,328 mm® (DE 0,114). Por cada afio
el aZAF aument6 0.001 mm?, datos ajustados por sexo, una variable de confusion. El 1.7% de los
valores individuales del aZAF fueron explicados por la edad. Los valores estatificados por la edad

se presentan en

la Tabla 2 y la figura

Tabla 2. Valores normales de aZAF estratificados por edad en aOCT.

Tabla 2. Area de zona avascular foveal

18-39a

40-59 a

>60a

P value!

Mediana (RIQ)

0,298 (0,121)

0,315 (0,135)

0,302 (0,116)

0,821

RIQ: rango interquiartilico
1. Prueba Kruskal-Wallis
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Figura 2. A. Diagrama de caja mostrando relacion de aZAF con la edad. El eje X dividido por
grupo etario y Y valores de aZAF en mm2. Valores muestran dispersion. B. Diagrama de caja
mostrando relacion de DV total con la edad. El eje X dividido por grupo etario y Y valores de DV

en %. Las cajas azules representan el plexo superficial y las verdes, el profundo.
3
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Tabla 3. Valores normales de DV estratificados por edad en aOCT.

Tabla 3. Densidad vascular

<40 40-59 > 60 P value'

P. superficial | 51,960 2,668 (DE) | 51,361 3,322 | 47,65893 4,216 | <0,05
general (Promedio) (Promedio) | (DE) | (Promedio) | (DE)

P. superficial | 47,93 4,095 (DE) | 47,97 4,84 | 44,18 6,583 | <0,05
fovea (Mediana) (Mediana) | (RIQ) | (Mediana) | (RIQ)

P.  profundo | 58,46 6,18 (DE) | 56,37 4,06 50,473 5,923 | <0,05
general (Mediana) (Mediana) | (RIQ) | (Promedio) | (DE)

P.  profundo | 56,59 3,09 (DE) | 55,04 3,615 | 48,956 7,879 | <0,05
fovea (Mediana) (Mediana) | (RIQ) | (Promedio) | (DE)

P: plexo

DE: Desviacion estandar
RIQ: Rango intercuartilico

1. Prueba Kruskal-Wallis

Tabla 4. Estudios comparables de aZAF y DV.

Tabla 4. Estudios comparables de aZAF y DV

Estudios aZAF (mm?2) DV P. superficial (%) | DV P. profundo (%)
Gracia, V. (2020) 0,30' (0,119 51,34' (4,733%) 56,04 (8,083%)
Coscas, F.(2016) (20) 0.28°+0.1° 52.58° +3.22° 57.87° +2.82°

Lavia, C. (2019) (22) 0.25°+0.11° 47.75° +2.83" 52.65° +3.30"

aZAF: Area de zona avascular foveal
DV: Densidad vascular

P: plexo
1. Mediana

Rango interquartilico

2.
3. Promedio
4.

Desviacion estandar

Andlisis de DV: Estos datos se presentan en la tabla 3 y la fig. 2B estratificados por grupos
etarios. En cada zona y en total todos los grupos de edad la DV en el plexo profundo fue mayor
que en el superficial. La correlacion de Pearson de todas las variables, incluyendo el aZAF, DV en
el plexo superficial y profundo en total y en cada cuadrante, no fue mayor de 0,5, revelando que
no hay una correlacion fuerte en el estudio. Se encontrd que la DV total se explica en un 20.2%
por la edad en el plexo superficial y en un 19.1% en el profundo. Cada afio disminuye en un 0,096
y 0,146% en el plexo superficial y profundo, respectivamente. La disminucion de la DV en la zona

foveal en el plexo superficial fue 0,077 y en el profundo 0,07%.
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DISCUSION

La introduccion del aOCT ha
permitido un entendimiento mayor de la
funcionalidad de la retina, ya que es un
estudio dindmico no invasivo de la
vasculatura. Provee informacion acerca de
los plexos capilares superficial y profundo, la
retina externa y la coroides. Otra gran ventaja
son los resultados cuantitativos: aZAF y la
DV en todos los plexos. El adecuado
conocimiento de estas variables en 0jos sanos
nos permitirda la deteccion de cambios
patolégicos tempranos. Los valores de la DV
han mostrado cambios en otros estudios,
generalmente  disminucion, cuando se
comparan con pacientes sanos en retinopatia
diabética proliferativa'®, edema macular

diabético,  retinopatia  diabética  no
proliferativa’,  diabetes  mellitus  sin
retinopatialé, hipertension cronica,

. , . .1 -7 18

retinopatia hipertensiva 7, oclusion venosa
S ros 19

y miopia patologica .

Este estudio evalu6 los cambios con
la edad de la DV en el plexo superficial y
profundo en 186 pacientes latinos sanos. El
aZAF fue de aproximadamente 0.300mm?’ en
todos los 0jos, con un aumento con la edad de
0.001mm® por afio. La DV fue mayor en el
plexo profundo (56,04%) comparada con el
superficial (51,345%) en cada grupo etario y
en cada cuadrante. Por cada afio la DV
general disminuy6 mas en el plexo profundo
(0,096%) que en el superficial (0,146%) con
una disminucion menor de la DV en la region
foveal del plexo superficial y profundo
(0,077 y 0,07%, respectivamente).

Otros estudios con el mismo
algoritmo de decorrelacion espacial de
espectro dividido para obtener aOCT han
sido realizados en otras poblaciones. Coscas
et al en el 2016™ encontrd que la DV y el
aZAF se correlacionaban con el rango de

edad y el sexo. También reportd que la DV
superficial era significativamente mayor en el
plexo profundo comparado con el superficial
en todos los grupos etarios. Valores promedio
de todas las variables en ese estudio fueron
similares a las encontradas en este, con una
diferencia importante, fue realizado con
imagenes de 3x3 y nuestro estudio con tomas
de 6x6mm.

Shahlace et al en 2016 *' uso
imagenes en tomas de 3x3 presentando
resultados en zonas foveal y parafoveal, no
comparables con nuestros resultados.
Aunque hubo una diferencia importante, la
DV profunda fue menor que la superficial en
la region foveal, definida como la region
central de 120 pixeles, aproximadamente
1,2mm. Otros estudios por Lavia et al ** en
2019 con tomas de 3x3 y Garrity et al en
20172 con iméigenes de 3x3 y 6x6
encontraron que el aZAF y la DV se
correlacionaba con la edad en la misma
manera que este estudio. Estos utilizaron una
segmentacion diferente, dividiendo el plexo
profundo de nuestro estudio en dos
segmentaciones, un plexo intermedio y uno
profundo y presentd resultados tanto
combinando y separando estos dos valores.
Mostrd que la DV en el plexo profundo fue
mayor en todos los grupos etarios al igual que
nuestro estudio. Pero cuando se presentaron
los resultados en plexo intermedio y profundo
separados, fueron menores que el plexo
superficial, con el plexo profundo siendo el
menor de todos.

Iafe et al ** asi como Garrity et al > mostraron
una disminucion de la DV en mm' valores no
comparables con los utilizados en nuestro
estudio. A pesar de esta limitacion, la DV
también disminuy6 con la edad y el aZAF
aumentd, como en nuestro estudio. La tabla 4
muestra valores de los estudios que pueden
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ser comparados con los encontrados en este
estudio.

Segun nuestro conocimiento este es el unico
estudio realizado en poblacion latina, con la
muestra mas grande con imagenes de
6x6mm, ya que los valores entre imagenes de
diferentes tamafios no son comparables.
Aunque los resultados son similares en las
poblaciones  europeas, se  necesitan
comparaciones mas grandes. Los datos
normativos no pueden ser establecidos con
este estudio o con cualquiera con una
metodologia similar, porque se necesitan
muestras mas grandes, de diferentes etnias y
comparacion con estados patoldgicos.
ademas, cada sistema de aOCT debe
establecer sus propios datos normativos, lo
que hace mas dificil obtener estos valores.

CONCLUSION

En conclusion, el algoritmo de
angiografia por decorrelacion de amplitud de
espectro dividido con OCT muestra
correlacion adecuada entre la edad y la DV
general y en andlisis por rejilla para el plexo
superficial 'y profundo, con mayor
disminucién en este ultimo. También, la
disminucion de la DV en la fovea fue menor
con la edad comparado con la DV general. El
aZAF mostr6 una correlacion positiva con la
edad, aunque  no estadisticamente
significativa, con un aumento claro.
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