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Introduccion: una de las causas de pobre ganancia visual luego de un tratamiento exitoso de desprendimiento de retina, sin
complicaciones, es el dafio de los fotoreceptores, reflejada en una disrupcion de la capa de la zona elipsoide y membrana
limitante externa (MLE). En otras patologias se ha demostrado que la hiperautofluorescencia foveal se correlaciona con la

integridad de la zona elipsoide y MLE y una mejor recuperacion visual.

Obijetivos: evaluar la asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal, la integridad de la capa de la zona elipsoide y
recuperacion visual luego de desprendimiento de retina regmatogeno (DRR) exitosamente tratado. Evaluar la concordancia

inter-evaluador de estos examenes.

Metodologia: estudio de corte transversal de autofluorescencia foveal y tomografia dptica coherente macular de dominio
espectral en 65 pacientes con DRR evaluados por 3 evaluadores independientes. La concordancia inter-evaluador se
estudio mediante Kappa de Cohen y la asociacion entre las diferentes variables mediante la prueba chi cuadrado y pruebas

Z para comparacion de proporciones.

Resultados: La concordancia de la autofluorescencia fue razonable y la de la tomografia optica coherente macular buena a
muy buena. Sujetos que presentaron hiperautofluorescencia foveal asociada a integridad de la capa de la zona elipsoide
tuvieron 20% mas de posibilidad de recuperar agudeza visual final mejor a 20/50 que los que no cumplieron éstas

caracteristicas.

Conclusidn: Existe una asociacion clinicamente importante entre la hiperautofluorescencia foveal, la integridad de la capa

de zona elipsoide y la mejor agudeza visual final, sin embargo ésta no fue estadisticamente significativa (p=0.39).

Palabras clave: autofluorescencia, desprendimiento regmatdgeno de retina, tomografia 6ptica coherente, vision

Introduction: photoreceptor damage, reflected in ellipsoid and external limiting membrane (ELM) layer disruption, is one
of the causes of poor visual recovery after successful rhegmatogenous retinal detachment. A correlation between foveal
hyperautofluorescence, integrity of ellipsoid and ELM layers and better visual recovery has been demonstrated in other

pathologies.

Purpose: to evaluate the association between foveal hyperautofluorescence, the integrity of ellipsoid layer and visual
recovery in patients treated successfully for rhegmatogenous retinal detachment (RRD) and inter evaluator concordance for

these exams.

Methods: cross-sectional study in which 65 patients with RRD were evaluated by 3 different evaluators with macular
spectral-domain optical coherence tomography (SD-OCT) and foveal autofluorescence. Inter evaluator concordance was
studied with Cohen’s Kappa and the association between variables was studies with Chi square and Z test for proportions

comparison.



Results: the concordance for fundus autofluorescence was fair, and good to very good for SD-OCT. People who had foveal
hyperfluorescence associated with ellipsoid layer integrity had 20% more chance to have a final visual acuity > 20/50,

compared with those who had note.

Conclusion: there is a clinically relevant association between foveal hyperautofluorescence, ellipsoid layer integrity and

better visual results, however this is not statistically significant (p=0.39).

Key Words: autofluorescence, rhegmatogenous retinal detachment, optic coherent tomography, vision

2) Introduccion

El desprendimiento regmatdgeno de retina (DRR) es una causa importante de pérdida visual. Se
presenta un caso en cada 10.000 pacientes por afio, y su incidencia es mayor en ciertas personas con

factores de riesgo asociados. (1)

Aunque existen alternativas terapéuticas para el DRR, muchos pacientes no tienen una adecuada
recuperacion visual a pesar de un tratamiento considerado exitoso. (2) En algunos casos se pueden
observar pliegues maculares, membranas epiretinianas, edema macular o desprendimientos serosos
residuales del neuroepitelio que explican la mala recuperacion visual. (3-5) Sin embargo se ha
observado recientemente que lesiones no visibles a la oftalmoscopia como la interrupcion de la
membrana limitante externa, o las alteraciones en la unidn entre segmento externo e interno de los

fotoreceptores (zona elipsoide) se presenta en 43% de los pacientes operados de DRR. (6)

La autofluorescencia es un examen no invasivo, de bajo costo que refleja la fluorescencia generada por
los bisretinoides de la lipofuscina del epitelio pigmentario de la retina (EPR) y es influenciada por

sustancias localizadas delante del EPR que bloquean la fluorescencia o generan autofluorescencia. (7)

Se ha demostrado en postoperatorios de agujeros maculares que la integridad de la capa de la zona
elipsoide a nivel foveal se hace evidente en la autofluorescencia. Recientemente en un estudio
realizado por Shiragami se demostré que la mejor recuperacion visual luego de cierre quirargico de

agujero macular se relacionaba con hiperautofluorescencia, que a su vez estaba relacionada con la



integridad de la capa de la zona elipsoide, mientras que los pacientes en los que encontro
hipoautofluorescencia, se evidencié disrupciones en la capa de la zona elipsoide.(8)

No existen datos acerca del comportamiento de la autofluorescencia a nivel foveal luego de la re
aplicacion de la retina en DRR, ni se ha estudiado su relacion con el estado de la capa de la zona

elipsoide, ni su correlacion con la recuperacion visual.

Es por esto se realiz un estudio de corte transversal en el que se evalud, la autofluorescencia foveal, la
integridad de los segmentos de los fotoreceptores a nivel foveal y la recuperacién visual lograda luego
del tratamiento exitoso de pacientes con DRR en la Fundacion Oftalmoldgica Nacional.

3) Justificacion

La pobre recuperacion visual luego de una cirugia exitosa con re aplicacion de la retina es una
situacion comun en el diario de la consulta de retina. Aunque existen ciertas complicaciones de la
cirugia que pueden ser detectadas o no clinicamente como las membranas epiretinianas, el edema
macular, los pliegues maculares existen multiples pacientes en los que no se evidencia durante los

controles clinicos ninguna alteracion que pueda explicar la pobre recuperacion visual.

En estudios realizados con tomografia optica coherente (OCT) se ha demostrado que en muchos de
éstos pacientes existe una disrupcién de la union de los segmentos internos y externos de los
fotoreceptores. La autofluorescencia siendo un examen no invasivo de bajo costo podria ser un

indicador de disrupcion de segmentos externos e internos de fotoreceptores.

Aunque existen series de casos de autofluorescencia luego de tratamiento de DRR, éstas se han
enfocado en hallazgos como pliegues maculares y lineas hiperautofluorescentes extrafoveales. Por ello
fue importante realizar un estudio para evaluar si la autofluorescencia era un examen Gtil para estudiar

la mala recuperacion visual en sujetos con re aplicacion quirurgica de la retina luego de DRR.
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4) Marco Teorico

Desprendimiento de Retina Regmatogeno

El desprendimiento de retina regmatdégeno (DRR) es la separacion de la retina neurosensorial del
epitelio pigmentario de la retina (EPR) secundario al paso de vitreo liquido a traves de una ruptura
retiniana al espacio subretiniano. (9)

La mayoria de los DRR estan precedidos por un desprendimiento del vitreo posterior (DVP) y un
fendbmeno de traccion vitreo retiniana que lleva a la ruptura de la retina. En ciertos casos en donde
ademas se encuentra una sinéresis (licuefaccion) vitrea, éste liquido puede pasar al espacio potencial

que existe entre el EPR y la retina neurosensorial llevando a su desprendimiento. (10)

Existen multiples condiciones que predisponen al DVP y a la sinéresis vitrea, tales como la miopia, la
afaquia y la pseudofaquia, sindromes genéticos asociados a alteraciones vitreas (como el Sindrome de
Stickler, el Sindrome de Marfan, la homocistinuria y el sindrome de Ehlers Danlos (10)), la

inflamacion y el trauma ocular. (10)

En raras ocasiones el DRR puede deberse a una necrosis retiniana (como por ejemplo en la necrosis
retiniana aguda o la retinitis por citomegalovirus en pacientes con sindrome de deficiencia humana)

que lleva a un agujero de la retina. (10)
Fisiopatologia

Durante la embriogénesis la vesicula optica se invagina para formar la copa Optica. En este momento
quedan aposicionados el epitelio neurosensorial de la retina (que va a dar origen a las 9 capas internas
de la retina) y el EPR. (1) Esta aposicién no posee ningiin complejo de union celular que permita una
firme adherencia entre éstas capas. Esta union es espacio virtual, que permanece vacid por mecanismos
fisiolodgicos activos y pasivos que incluyen la presion osmotica coroidea, la presion hidrostatica de los

vasos retinianos y el transporte activo de sustancias a través del EPR. (1)

Una pequefia parte del liquido producido por los procesos ciliares pasa a la cavidad vitrea y fluye hacia

la coroides. EI EPR tiene una capacidad de bombear liquido desde el espacio subretiniano a la coroides
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a una velocidad de 0.3 ml/h por mm?. (11) Este flujo se da solo en sentido unidireccional del vitreo a la
coroides. (1)

Ademas existe un intercambio de liquido entre la red capilar arterial y venosa retiniana gracias a la

presion hidrostatica.

Por ultimo existe un transporte activo del EPR de sustancias producidas por la retina hacia la
coriocapilaris.(1) El correcto funcionamiento de estos tres factores permite que la retina neurosensorial
permanezca adosada al EPR.

Sin embargo existen otras fuerzas que actdan en contra de la adherencia retiniana tales como las
corrientes intraoculares y la traccion vitrea. (1) El envejecimiento del gel vitreo se caracteriza por la
licuefaccion del gel vitreo y la aparicion de laguna de liquidos dentro de este gel. Con el paso de los
afios aparecen mas laguna y tienden a coalescer ya que la matriz de fibras de colageno y el acido
hialuronico inician un proceso de degeneracion. (1) Solo 9% de personas menores de 20 afios tienen
laguna vitreas, mientras que casi el 90% de las personas mayores de 40 afios las poseen. La sinéresis,
junto con los movimientos sacadicos del ojo llevan la formacion de corrientes dentro de la cavidad
vitrea. Este movimiento de liquido puede, al existir una ruptura retiniana, levantar sus bordes y el

liquido introducirse en el espacio subretiniano.(11)

El DVP esta intimamente relacionado con la cantidad de sinéresis vitrea presente en un ojo. El gel
vitreo tiene una cierta tolerancia a la licuefaccion para perder su estabilidad y separarse de su insercion
posterior. (1) En un evento agudo se produce un desgarro del vitreo cortical posterior, lo cual permite
que el vitreo liquido del core pase a través de la ruptura desprendiendo bruscamente la corteza
posterior y luego toda la corteza hasta llegar a la base del vitreo. Esto ocurre especialmente en los
cuadrantes superiores. (1) ElI DVP se presenta fisiologicamente por encima de los 40 afios y suele
manifestarse como miodesopsias y ocasionalmente fotopsias cuando el vitreo ejerce traccion sobre un

punto de la retina al desprenderse. (1, 11)

El vitreo sano y joven suele estar adherido a algunas ares de la retina como el nervio Optico y arcadas
vasculares. Su insercién mas importante y fuerte es la base del vitreo, en donde éste se encuentra
intimamente adherido al epitelio de la pars plana y la retina periférica, extendiéndose 2 mm por detras

de la ora serrata en el lado temporal y 3 mm en la periferia nasal. (1, 11)
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Cuando el vitreo cortical posterior se separa se ejerce traccion sobre las &reas de adherencia
vitreoretiniana, especialmente en el margen posterior de la base del vitreo. Esta traccion puede generar
desgarros en la retina. A través de los desgarros, el vitreo licuado puede introducirse convirtiendo el
espacio virtual entre el EPR y la retina neurosensorial en un espacio real. (1)

Factores asociados:

MIOPIA: El ojo miope es el factor més frecuentemente asociado al DRR. Los paciente miopes tiene
un riesgo 10 veces mayor de DRR. (1) Los ojos miopes tiene alteraciones en la bomba coroidea ya que
la coroides y especialmente la coriocapilaris del ojo miope puede tener cierto grado de atrofia, ademas
presenta desde etapas mucho mas tempranas sinéresis vitrea y DVP por un alargamiento del eje
anteroposterior, por lo cual se generan mas tempranamente corrientes intraoculares. Por altimo en
miopes la incidencia de degeneraciones periféricas, como el Lattice donde existe una firme adherencia

vitreoretiniana, es mucho mayor. (1, 11)

TRAUMA: EIl trauma contundente es otro factor que se asocia frecuentemente con DRR. Durante el
trauma se produce un acortamiento y alargamiento subito y fuerte del eje anteroposterior, lo cual lleva
a una traccion vitreoretiniana aguda con posible formacidn de desgarros en zonas de adherencia vitrea.
El trauma también puede producir sinéresis vitrea y DVP. Ademas durante el trauma contuso se
pueden generar dialisis retinianas o desgarros de la base del vitreo, especialmente en la retina

superonasal. (1)

CIRUGIA INTRAOCULAR: Especialmente la cirugia de catarata, y especificamente la cirugia de
catarata complicada con ruptura de la capsula posterior pueden llevar al contacto entre el vitreo y los
instrumentos utilizados durante la cirugia, muchas veces llevando a fendmenos traccionales durante la
cirugia. De tal manera suelen formarse rupturas retinianas periféricas que suelen ser pequefias y

maltiples . (1)
Presentacion clinica

El DRR puede presentarse de diferentes formas, del area de la retina comprometida. Los pacientes
suelen presentar miodesopsias, fotopsias, defectos del campo visual y disminucion de la agudeza
visual. (10) Ocasionalmente se pueden encontrar DRR subclinicos los cuales suelen ser periféricos sin

compromiso del area macular. (10)

13



Desde el punto de vista funcional la consecuencia méas importante del DRR es la pérdida visual, que en
casos no tratados suele ser profunda e irreversible. (10)

Epidemiologia

Diferentes estudios han mostrado una incidencia de 3.9 a 12 casos anuales por 100.000 habitantes. (12-
17) La incidencia mas baja se reportd en poblacién india en un estudio realizado en Singapur (17)y la
mayor incidencia en un estudio realizado en Minnesota.(12, 13) No existen datos publicados de la
incidencia del DRR en Colombia.

Aparentemente el DRR es mas frecuente en hombres que en mujeres. (10)

La edad de presentacion més frecuente es entre los 40 y 70 afios, ya que es en esta época de la vida que
el vitreo suele separarse de la retina (10)

Tratamiento del Desprendimiento de retina Regmatogeno

Existen varias técnicas descritas para la re aplicacion de la retina en DRR. (11) Todas éstas tienen
como objetivo identificar y sellar todas las rupturas retinianas con un dafio iatrogénico minimo. El
cierre del desgarro ocurre cuando sus bordes se adosan firmemente contra el EPR subyacente. (10)
Este objetivo se logra ya sea llevando las paredes del globo ocular mas cerca de la retina desprendida
(indentacion escleral mediante un buckle o cincha escleral) o empujando la retina desprendida hacia
las paredes del globo ocular (taponamiento intraocular con una burbuja de gas o con aceite de silicon).
(1, 10, 11) El sellamiento de la ruptura se logra creando una adherencia corioretiniana fuerte mediante

diatermia, criocoagulacion o fotocoagulacion. (10, 11)

En la diatermia una corriente eléctrica de 13.56 MHz pasa a través del tejido y la resistencia del tejido
produce una elevacion de la temperatura. El calor generado coagula el tejido. La diatermia produce una
fuerte adherencia del EPR, sin embargo produce un encogimiento y una necrosis escleral subyacente,

por lo cual rara vez es usado en la actualidad. (10, 11)

La crioterapia carece de las complicaciones de la diatermia, sin embargo rompe la barrera

hematoretiniana y puede predisponer a la dispersion de células del EPR a la cavidad vitrea con el
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subsecuente riesgo de generar una proliferacion vitreoretiniana. La adherencia entre la retina

neurosensorial y el EPR alcanza su pico a las 2 semanas pos cirugia. (10, 11)

Por ultimo la fotocoagulacion con laser es la técnica con menores efectos secundarios. Sin embargo
para su aplicacién requiere que la retina se encuentre adosada al EPR antes de que se forme una
adherencia corioretiniana. La maxima fuerza de adherencia se alcanza a los 7 dias. (11)

Exoplante escleral: En ésta técnica se realiza una peritomia conjuntival y una localizacion, diseccion y
reparo de los 4 muasculos rectos. Mediante oftalmoscopia indirecta se localizan los desgarros y
agujeros retinianos los cuales son tratados con crioterapia. Luego se escoge un elemento de
indentacion, los cuales suelen ser bandas de silicona sélidos o bandas de esponja de silicona, y se
sutura sobre el area de las rupturas retinianas. Luego el cirujano puede tomar la decision de drenar o0 no

el liquido subretiniano.(18)

Implante escleral: en ésta técnica, popularizada por Schepens, se realiza una diseccion lamelar escleral
en el area de la ruptura retiniana, se usa diatermia para lograr una adherencia corioretiniana, se pone un
implante en el lecho de la esclera disecada, se drena el liquido subretiniano y se sutura la esclera

disecada sobre el implante. (10, 19)

Vitrectomia: inicialmente la vitrectomia posterior o vitrectomia pars plana (VPP) se reservaba para
casos complicados tales como DRR con desgarros gigantes, con proliferacion vitreoretiniana o
desprendimientos traccionales. Sin embargo hoy en dia es la técnica de eleccion por parte de la

mayoria de los cirujanos de vitreo y retina incluso en casos de DRR no complicados.

En ésta técnica se realizan 3 esclerotomias de diferentes calibres dependiendo de la técnica utilizada
(20G, 23G o0 25G) a nivel de la pars plana, a través de las cuales se introducen los instrumentos para
realizar el procedimiento (infusién, endoluz, canulas, fibras de laser, pinzas, etc.). Inicialmente se
realiza una vitrectomia central y luego se remueve el vitreo de los bordes de la ruptura retiniana. El
drenaje del liquido subretiniano se realiza a través del mismo agujero, o en el caso de no encontrarse
agujero se realiza una retinotomia para lograr extraer el liquido del espacio subretiniano durante el
intercambio fluido-aire. Luego se realiza fotocoagulacion laser alrededor del agujero para crear
cicatrices corioretinianas. Por ltimo se realiza el taponamiento intraocular ya sea con un gas fluorado

(SF6 y C3F8 son los mas usados en la actualidad) o con aceite de silicon. (10, 11)

15



Retinopexia neumética: es un procedimiento sencillo en el que se inyecta una burbuja de gas
expansible en la cavidad vitrea. Luego el paciente debe mantener una posicion apropiada para que la
tension superficial de la burbuja aplane la retina contra el EPR. Esto permite cerrar el agujero y la
reabsorcion del liquido subretiniano. (10)

Resultados de Tratamiento

Durante la separacion de la retina neurosensorial del EPR se pierde el flujo sanguineo de la coroides a
las capas externas de la retina. EI EPR también pierde la capacidad de modular la salud de los
segmentos externos de los fotoreceptores. En estudios histologicos se ha demostrado que inicialmente
se pierden los segmentos externos de los fotoreceptores, sin embargo luego de una re aplicacion
exitosa los segmentos externos pueden regenerar. Si el desprendimiento de retina es cronico se genera
una atrofia de toda la capa de fotoreceptores, una degeneracion quistica, la formacion de macroquistes,

lineas de demarcacion y hasta se puede observar rubeosis iridis. (10)

Los resultados visuales van a depender de el estado macular preoperatorio. La mayoria de los estudios
reportan un éxito anatémico de 90-95%. De los ojos que logran una re aplicacion exitosa
postoperatoria de la retina 50% logran una agudeza visual mejor o igual a 20/50. En ojos con DRR sin
compromiso macular previo a la cirugia puede haber una pérdida visual en hasta un 10% de los
pacientes luego de la cirugia (dados generalmente por membranas epiretinianas o edema macular
cistoide).(10)

En cuanto a los diferentes procedimientos quirdrgicos se ha reportado un tasa ligeramente mayor de re
aplicacion primaria luego de VPP comparado con retinopexia aislada. (20-22) Sin embargo un
metanalisis mostro que la VPP tenia mejores resultados visuales y mayor éxito de re aplicacion de la

retina comparado con la retinopexia aislada en ojos pseudofacos con DRR. (23)

Un estudio multicéntrico de 181 pacientes con DRR comparé el éxito anatomico primario, el éxito
anatomico final y la agudeza visual entre pacientes a quienes se les realizaba VPP y a quienes se les
realizaba VPP y retinopexia. No se encontrd ninguna diferencia estadisticamente significativa entre los

grupos. (24)
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Estudios realizado con VPP con calibre 23G y 25G también han reportado tasas de replicacion
primaria de la retina de mas de 90%. (25-27)

En cuanto a los resultados de la neumoretinopexia se han reportado tasas de éxito anatomico alrededor
de 80% en el primer procedimiento, hasta del 98% con otros procedimientos adicionales. (28-31)

Existen 3 factores pre quirtrgicos descritos para la recuperacion visual luego de la cirugia para el
DRR: la agudeza visual preoperatoria (32, 33), el tiempo de evolucion y el compromiso macular. (34-
36)

En cuanto a los factores postquirirgicos que influyen la recuperacion visual se a descrito la
persistencia de liquido submacular observado por tomografia Optica coherente, el cual puede
presentarse hasta en la mitad de los casos con re aplicacion exitosa de la retina, y lleva a una peor

recuperacion visual. (37, 38)

Otro factor valorado por tomografia Optica coherente que afecta la agudeza visual posterior a una re
aplicacion retiniana post DRR es la regularidad de la superficie retiniana y la realineacion de los
fotoreceptores. En varios estudios se ha encontrado que la disrupcion de la union entre los segmentos
externos y segmentos internos de los fotoreceptores se correlaciona con una pobre recuperacion
visual.(6, 38). En un estudio publicado recientemente por Wakabayashi y colaboradores mostro que el
61% de los pacientes con una retina exitosamente reaplicada presentaban una disrupcion de la union de
segmentos externos e internos de los fotoreceptores (o capa de zona elipsoide) y el 21% una disrupcion
de la membrana limitante externa. A su vez esta disrupcion se correlacionaba con peores agudezas

visuales.(6)

Autofluorescencia

La autofluorescencia es una modalidad diagnostica no invasiva que representa la fluorescencia
generada por los bis-retinoides de la lipofuscina localizada en las células del EPR y es influenciada por
materiales que absorben la fluorescencia o hiperfluorescen por ellos mismos por encima del EPR. (39-
41) Por éstas caracteristicas es una excelente herramienta no invasiva para el estudio de las capas

externas de la retina.(7)

En un estudio reciente realizado por Dell"lOmo y colaboradores el cual evalud la autofluorescencia

comparada con el OCT de dominio espectral en pacientes en postoperatorio de vitrectomia por DRR,
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se encontré 3 tipos de hallazgos: lineas gruesas bien demarcadas de hiper o hipoautofluorescencia,
lineas finas de hiperfluorescencia y lineas de hiperfluorescencia que transcurrian paralelamente a los
vasos retinianos. Estas lesiones correspondian en el OCT a pliegues retinianos externos, a anomalias
en la reflectividad de la capa de la zona elipsoide e “impresiones vasculares” respectivamente. (7)
Aungue en las fotos publicadas de éste articulo se observan éreas hiperautofluorescentes o
hipoautofluorescentes en la zona foveal, los autores no realizan una correlacion con los hallazgos

tomograficos a este nivel. (7)

Por otro lado un estudio realizado por Shiragami y colaboradores en pacientes operados de agujero
macular, mostr6 que la hiperautofluorescencia foveal se correlacionaba con una integridad de la union
de los segmentos externos e internos de los fotoreceptores y una continuidad de la membrana limitante

externa, y esto a su vez con una mejor agudeza visual postoperatoria. (8)

No existe hasta la fecha ningun estudio que correlacione la autofluorescencia foveal con los hallazgos
de la union de los segmentos externos e internos de los fotoreceptores ni de la membrana limitante

externa en pacientes con desprendimiento de retina regmatdgeno.

5) Pregunta de investigacion

¢Existe una asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal luego de la re aplicacion de retina en

pacientes con DRR, la integridad de la capa de la zona elipsoide y la mejoria de la agudeza visual?
6) Hipotesis
Hipotesis nula:

No existe una asociacion entre al menos un par de los resultados de las evaluaciones post operatorias la
hiperautofluorescencia foveal en pacientes exitosamente tratados de DRR con la ganancia de agudeza

visual, ni con la integridad de la capa de la zona elipsoide.

Hipotesis alterna:
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Cuando se presenta hiperautofluorescencia foveal en pacientes exitosamente tratados de DRR hay
mayor ganancia de vision y/o se encuentra una integridad de la capa de la zona elipsoide en pacientes
operados con éxito anatomico de desprendimiento regmatogeno de la retina.

7) Objetivos
Principal:

Establecer si existe asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal luego de la re aplicacion de la
retina en DRR con la ganancia de vision y la integridad de la union de segmentos internos y externos

de fotoreceptores (capa de zona elipsoide)
Especificos:

- Estudiar la concordancia inter-evaluador entre los resultados de las diferentes pruebas aplicadas
(OCT y Autofluorescencia)

- Evaluar la existencia de areas y/o lesiones hiperautofluorescente en el area foveal

- Evaluar el estado de la capa de la zona elipsoide y de la MLE en la tomografia Optica coherente
macular de dominio espectral

- Evaluar la agudeza visual previa a la intervencion y final

8) Metodologia
Tipo de estudio

Estudio de corte transversal con prueba diagndstica. Se tomaran tomografia Optica coherente de
dominio espectral con el equipo Cirrus de Zeiss y se tomara foto de autofluorescencia enfocada en el
area foveal. Se evaluaran por 3 diferentes observadores para determinar la presencia o ausencia de
hiperautofluorescencia foveal en las fotos de autofluorescencia y la integridad o no de la unién de
segmentos externos e internos de los fotoreceptores a nivel foveal en la tomografia. La agudeza visual
sera medida previo y después del tratamiento del DRR mediante una tabla de Snellen y ésta sera

convertida a LogMAR.
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Definicion del método

Previa explicacion del estudio y firma del consentimiento informado se le tomaran a los pacientes
exitosamente operados de DRR una tomografia ptica coherente macular con el equipo de tomografia
de coherencia Optica de dominio espectral Cirrus (Zeiss) y unas fotos de fondo de ojo con
autofluorescencia con la cdmara Carl-Zeiss, estos examenes se tomardn una vez el protocolo sea
aprobado por el comité de ética hasta completar la muestra calculada o maximo hasta octubre de 2013
si no se ha logrado recolectar la muestra calculada.

Las fotos de autofluorescencia impresas seran leidas por 3 retindlogos de la Fundacion Oftalmoldgica
Nacional en busca de hiperautofluorescencia foveal, sin darles datos clinicos de cada unos de los
pacientes. Las imagenes de tomografia dptica coherente seran valoradas 2 expertos en imagenes
diagnosticas, mas especificamente en ecografia ocular y tomografia dptica coherente y 1 fellow de
retina en busca de disrupcion de la union de los segmentos internos y externos de los fotoreceptores a

nivel foveal.

Se recolectardan de la historia clinica los datos relevantes tales como la agudeza visual previa al
procedimiento, estado faquicos, compromiso de la macula previo a la cirugia, la agudeza visual final,

los datos demograficos, entre otros.
POBLACION
Poblacion blanco

Pacientes con re aplicacion de la retina luego de ser sometidos a alguno de los procedimientos

establecidos por el protocolo para el desprendimiento de retina regmatogeno.
Poblacion de estudio

Pacientes de la Fundacién Oftalmoldgica Nacional que han sido exitosamente operados (con retina
adherida luego de la cirugia, sin complicaciones como re desprendimiento de retina, persistencia de
liquido subretiniano, agujero macular postquirargico o proliferacion vitreoretiniana submacular) de
DRR entre junio de 2011 y junio de 2013
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Tamanfo de la muestra

Se realiz6 una evaluacion de posibles candidatos que pudieran ser elegibles para participar en el
estudio en los meses de julio de 2011, agosto de 2011, noviembre de 2011 y febrero de 2012
encontrando en promedio 9.1 pacientes al mes. Proyectando éste promedio hasta junio de 2013 que es
cuando termina la inclusion de pacientes para el estudio se cuenta con 24 meses lo cual daria un total

de 218 posibles candidatos.

Con base en la informacién proyectada, se asumié la poblacion de estudio en 218 individuos
(poblacion finita) para la que se calculd el tamafio de muestra considerando una proporcion de
individuos con agudeza visual mayor a 20/50 del 50% con un error tipo | de 0.05 y una precision del
5%. Con estas condiciones, el nimero esperado de sujetos a enrolar en el estudio seria de 82. Al final
del periodo establecido para ingresar pacientes, consultaron en FUNDONAL 65 individuos que
cumplieron con los criterios de inclusion y aceptaron participar en el estudio (no hubo casos de
personas que se rehusaran asi que se ingresaron todas las personas atendidas en el periodo). Dado que
los individuos que llegan a consulta a FUNDONAL llegan al azar (no necesariamente de manera
aleatorizada), se asume que la muestra conformada cumple con el criterio minimo (ingreso al azar)

para realizar inferencias usando sus resultados.

Criterios de inclusion

Paciente mayor de 18 afos

- Desprendimiento de retina regmatdgeno tratado maximo 1 afio previo a la inclusién al estudio

- Re aplicacion de la retina luego de un solo procedimiento (ya sea retinopexia, vitrectomia,
cirugia combinada, uso de gas o de silicdn). Sin contar un segundo procedimiento para retiro de
silicon.

- Encaso de haber usado aceite de silicon: minimo 15 dias después de haber realizado retiro del
aceite de silicon

- Encaso de haber usado gas: minimo 1 mes luego del taponamiento con gas
Criterios de exclusion

- No re aplicacidn total de la retina luego del primer procedimiento.
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- Presencia de agujero macular, membrana epiretiniana clinicamente visible, pliegues maculares
con compromiso foveal o desprendimiento residual de retina.
- Presencia de otras patologias retinianas que puedan alterar los resultados tales como edema

macular diabético, distrofias retinianas, oclusiones vasculares, retinopatia diabética, hemorragia

vitrea y miopia patolégica (> -8.0D).

Incapacidad o negacion a firmar el consentimiento informado

Opacidad de medios que no permita la toma de adecuadas imagenes de autofluorescencia y

OCT
Variables
CLASE DE | UNIDAD DE
VARIABLE | DEFINICION | VARIABLE MEDIDA CODIFICACION
Edad cumplida | Cuantitativa
Edad en afnos CONTINUA | Afios
en escala de
razon
Femenino o Cualitativa 1: Femenino
Sexo masculino nominal 2: Masculino
dicotomica
Lateralidad Lateralidad del | Cualitativa OD: derecho
0jo incluido en | nominal Ol: izquierdo
el estudio dicotomica
Agudeza visual | Mejor agudeza | Cuantitativa LogMAR
pre visual medida | CONTINUA
mediante tabla | en escala de
de Snellenen | razon
el momento de
la valoracion
pre quirdrgica
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Compromiso Estado de la Cualitativa en 1. Mécula
macular macula en el escala desprendida
momento de la | Nominal 2. Mécula no
valoracion pre desprendida
quirdrgica
Evolucion Tiempo desde | Cuantitativa | Dias
el inicio de los | continua en
sintomas hasta | escala de
el diade la razén
cirugia
Estado faquico | Esta variable Cualitativa en | Faco 1. Faco
codifica si el escala Pseudofaco 2. Pseudofaco
paciente tiene | nominal Afaco 3. Afaco
cristalino, lente
intraocular o es
afaco en el
momento de la
valoracion pre
quirurgica
Tipo de Esta variable Cualitativa en | Retinopexia 1. Vitrectomia con

procedimiento

codifica que
procedimiento
fue realizado al

paciente para

escala

nominal

convencional
Vitrectomia con
retinopexia

Vitrectomia sin

retinopexia
2. Vitrectomia sin
retinopexia

3. Retinopexia

el tratamiento retinopexia convencional
del DRR Neumo- 4. Pneumoretinopexi
retinopexia a
Taponamiento | Tipo de Cualitativo en | Gas 1. Gas
taponamiento | escala Aceite de 2. Aceite de silicon
intraocular nominal silicon
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usado

Agudeza visual | Mejor agudeza | Cuantitativa LogMAR
final visual medida | continua en
mediante tabla | escala de
de Snellenen | razon
la valoracion
previa a la
toma de los
examenes
Autofluorescen | Tipo de auto- | Cualitativa Hiperauto- 1. Hiperauto-

cia foveal fluorescencia a fluorescente fluorescente
nivel foveal Hipoauto- 2. Hipoauto-
fluorescente fluorescente
Unidn de Estado de la Cualitativa en | Integridad Integridad
segmentos union de escala Disrupcion 2. Disrupcion
externos e segmentos nominal
internos de los | externos e

fotoreceptores a

nivel foveal

internos de los
fotoreceptores
en la
tomografia
Optica
coherente en

area foveal

Tabla 1. Variables y sus caracteristicas
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Plan de andlisis estadistico

Se utilizaron tablas de contingencia de 2X2 para estudiar la concordancia entre los resultados de los
evaluadores y se utilizo el indice Kappa de Cohen. Se tomaron valores Kappa <0.2 como pobre
concordancia, de 0.21 a 0.4 como concordancia razonable, de 0.41 a 0.6 concordancia moderada, de
0.61 a 0.8 como concordancia buena y de 0.81 en adelanta como concordancia muy buena. Los
resultados obtenidos con la autofluorescencia se cruzaron con la integridad de la capa de zona
elipsoide y la agudeza visual final y se evalué su asociacion utilizando la prueba chi cuadrado y
pruebas Z para comparacién de proporciones. Se evalud la simetria de las distribuciones de variables
continuas (agudeza visual pre intervencién y post intervencién medidas en LogMAR, edad, tiempo de
evolucion del desprendimiento de retina) utilizando la prueba de Kolmogorov Smirnov y en todos los
casos no fue posible rechazar la hipotesis de no normalidad razén por la que fue necesario utilizar
pruebas U de Mann Withney para hacer comparaciones entre los grupos de individuos formados a
través de las categorias de las variables cualitativas (presencia-ausencia de hiperautofluorescencia,
estado de la membrana limitante externa, estado de la capa de zona elipsoide, presencia de
compromiso macular y vision final mejor a 20/50). En todos los casos se aceptd un valor de 0.1 como

maximo permitido para error tipo 1.

Se excluyeron los datos de agudeza visual considerados atipicos extremos segun el metodo descrito
por Bernard Rosner en el cual se consideran atipico extremos aquellos datos que esta 3 intercuartiles

por encima o debajo del Q minimo y maximo. (42)

9) Consideraciones éticas

Nuestro estudio esta en consonancia con las normas de BPC. Es un estudio en el que los sujetos fueron
sometidos a dos examenes no invasivos de riesgo minimo. Previo a la realizacion de los exdmenes se
realizd la explicacion y la firma del consentimiento informado. Se mantuvo en total confidencialidad

los datos de cada uno de los pacientes.

Los resultados del estudio seran divulgados en congresos y cursos tales como el curso anual de la
Fundacion Oftalmoldgica Nacional, Macula Society, Congreso Nacional de Oftalmologia. Se planea

publicar los resultados en publicaciones nacionales e internacionales.

No existe ningun interés comercial en ninguno de los medicamentos utilizados en el estudio.

25



10) Presupuesto

Total Observacion

Algunos OCT concordarén con los
ocT pacientes del estudio de
$97750.000 desprendimiento de retina del Dr
c/u 150.000 Andres Flor, por lo cual no requeriran

ser tomados por segunda vez

Autofluorescencia
$6°825.000
¢/105.000

Total $16°575.000

Tabla 2. Presupuesto
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11) Cronograma

AUTOFLUORESCENCIA EN DRR

TIEMPO EN MESES

ETAPAS Y
ACTIVIDADES

Preparacion y
aprobacion de
Proyecto

Seleccidon de pacientes

Reclutamiento de
pacientes

Procesamiento de
informacion

Analisis

Preparacion del
Informe

Presentacion de
Informe

Tabla 3. Cronograma

27




12) Resultados

a) Caracterizacion

Se reclutaron un total de 65 casos, de los cuales 31 (47.7%) fueron mujeres y 34 (52.3%) hombres.

La edad tuvo una mediana de 58 afios (con un rango entre 18-81 afios). Cincuenta y seis pacientes
tenian dato del tiempo de evolucion del inicio de los sintomas hasta el dia de la cirugia, teniendo éste
una mediana de 1 mes (rango entre 0.07 a 7 meses). Todos los pacientes contaron con datos de
agudeza visual previa. La mediana de la agudeza visual basal logMAR fue de 2.0607 (equivalente en
Snellen a 20/2300 o Cuenta dedos a 1 metro), con una minima de 0.1 y una maxima de 2.51. En 53
(81.54%) pacientes se encontro que el desprendimiento de la retina comprometio la macula.

Cincuenta y tres (81.54%) pacientes conservaban su cristalino previo a la primera intervencion, 11

(16.92%) eran pseudofacos y uno era afaco (1.54%).

En cuanto al tipo de cirugia realizado para la correccion del desprendimiento de retina en la mayoria
(95.38%) de los casos se realiz0 retinopexia con vitrectomia posterior (n=62), mientras que en 2
pacientes se realizo una retinopexia convencional (3.08%) y en 1 paciente se realizd neumoretinopexia

(1.54%). En 43 sujetos la cirugia se combind con facoemulsificacion del cristalino (66.15%).

En 25 pacientes se uso aceite de silicon como taponamiento (38.5%), en 39 el taponamiento se realizd
con gas C3F8 (60%) y un paciente de una retinopexia convencional no requiri6 ningun tipo de

taponamiento.

La agudeza visual final (logMAR) fue en mediana de 0.6021 (equivalente en Snellen a 20/80) (rango
0.097-2.204). Con una mejoria promedio de 1.0 logMAR (min -0.30, max 1.96). En 51 pacientes se
presento algun grado de mejoria de la agudeza visual (definido como mejoria de minimo 1 linea de
vision), mientras que en 14 sujetos la vision permanecio estable o disminuyd en una o mas lineas de

vision.

Diez y nueve (29.2%) de los pacientes lograron una vision igual o mejor de 20/50 sin embargo 46

(70.8%) tuvieron una agudeza visual final menor a 20/50.
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b) Andlisis de concordancia de pruebas diagndsticas

EVALUACION DE FOTOS DE AUTOFLUORESCENCIA
Areas o lesiones hiperautofluorescentes en area foveal

Las fotos de autofluorescencia fueron evaluadas por 3 diferentes evaluadores cegados. Se solicitd que
determinaran si existia alguna lesion o area hiperautofluorescente dentro de la hipoautofluorescencia
normal de la fovea. Se tomd como presencia de areas hiperautofluorescentes si 2 0 mas evaluadores lo

calificaban de ésta manera.

Al combinar el resultado de los 3 evaluadores se encontré que en 33 (50.8%) de las fotos de
autofluorescencia se encontraron &reas de hiperautofluorescencia dentro del area normal de
hipoautofluorescencia foveal, mientras que en 32 (49.2%) hubo ausencia de lesiones

hiperautofluorescentes en area foveal.

Al evaluar la presencia de areas de hiperautofluorescencia en el area foveal el evaluador 1 encontrd
que 39 (60%) sujetos tenian algun area de hiperautofluorescencia en el area foveal, mientras que 26
(40%) no la tenian. El evaluador 2 encontro 48 (73.8%) con presencia de areas hiperautofluorescentes
en el area foveal y 17 (26.2%) con ausencia de las mismas. El 3er evaluador encontrd que 16 (24.6%)

sujetos tenian areas de hiperautofluorescencia, mientras que 49 (75.4%) no tenian ésta caracteristica.

Buscando el grado de concordancia entre el evaluador 1 y 2 se encontrd que en 33 (50.8%) pacientes
ambos observaron presencia de hiperautofluorescencia en el area foveal y en 11 (16.9%) sujetos
concordaron en que no existia ningdn tipo de hiperautofluorescencia foveal. Sin embargo en 15
(23.1%) pacientes el evaluador 1 no encontré areas de hiperautofluorescencia, mientras que el
evaluador 2 las caracterizd con presencia de hiperautofluorescencia. En 6 (9.2%) pacientes el

evaluador 1 encontro algln tipo de hiperautofluorescencia, mientras que el evaluador 2 no la encontro.
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Evaluador 1
Areas de hiperautofluorescencia
Presentes Ausentes
[<3]
o
4 33 (50.8%) 15 (23.1%)
oo <
2 | g
g | 2
a o
(<5}
o
~N =)
S 2 D 6 (9.2%) 11 (16.9%)
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> - Q 5
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Tabla 4. Resultados de la evaluacion de la presencia de hiperautofluorescencia foveal entre el
evaluador 1y 2

Al evaluar la concordancia entre el evaluador 2 y 3 se encontré que coincidieron con su diagnostico en
42 sujetos (64.6%) y no concordaron en 23 (35.4%) de los pacientes.

En 16 (24.6%) sujetos concordaron en que se encontraban areas de hiperautofluorescencia en el area
foveal y en 24 (40%) concordaron con que éstas no estaban presentes. Sin embargo en 23 (35.4%) de
los casos el evaluador 2 encontro areas de hiperautofluorescencia foveal mientras que el evaluador 3
no las observo.
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Avreas de hiperautofluorescencia
Presentes Ausentes

i

o 16 (24.6%) 0 (0%)
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Tabla 5. Resultados de la evaluacion de la presencia de hiperautofluorescencia foveal entre el

evaluador 2 y 3.

Areas de hiperautofluorescencia
Presentes Ausentes
8
= 16 (24.6%) 0 (0%)
(72}
7] 5]
@ IS
S | &
S <
E
2
= m 23 (35.4%) 26 (40%)
3 o
o
5 |2
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Tabla 6. Resultados de la evaluacion de la presencia de hiperautofluorescencia foveal entre el
evaluador 1y 3.

Normalidad de autofluorescencia
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Luego se solicit6 a estos mismos evaluadores que definieran si, segun su criterio como experto, la foto
de autofluorescencia presentaba alguna anomalia en el area foveal. Cuando 2 0 més de los evaluadores

lo calificaron como normal se tomd la Autofluorescencia foveal como NORMALL.

El evaluador 1 calificé 15 (23.1%) de las fotos de autofluorescencia foveal como normales y encontro
en 50 (76.9%) alguna anomalia de la AF foveal. Para el evaluador 2, 31 (47.7) de las AF foveales
fueron normales mientras que 34 (52.3%) tenian alguna anomalia. El evaluador 3 encontr6 que 24
(36.9%) estudios de AF foveal fueron normales y 41 (63.1%) anormales.

Al evaluar la concordancia entre el evaluador 1 y el 2 se encontré que concordaron en 13 (20%)
pacientes que la AF foveal era normal y en 32 (49.2%) casos que la AF foveal era anormal, para una
concordancia total de 45 (69.2%) pacientes. En 18 (27.7%) casos el evaluador 1 clasificé la AF foveal
como anormal mientras que el evaluador 2 la encontré normal. Dos (3.1%) pacientes fueron evaluados

como normales por el evaluador 1 y como anormales por el evaluador 2.

Evaluador 1
Evaluacién autofluorescencia
Normal Anormal
_ 13 (20%) 18 (27.7%)
=
.S S
§ =z
8 g
S |85 | 5 [2(31%) 32 (49.2%)
S Sk | E
g |s8 | g
1L [ < <

Tabla 7. Resultados de la evaluacion de la normalidad de la autofluorescencia foveal entre el evaluador
ly?2

Los evaluadores 2 y 3 concordaron en 48 (73.8%) de los casos y fueron discordantes en 17 (26.2%)
casos. En 19 (29.2%) de los sujetos ambos evaluadores calificaron la AF foveal como normal.
Veintinueve (44.6%) casos fueron evaluados como anormales por ambos evaluadores, mientras que en

12 (18.5%) casos el evaluador 3 califico la AF foveal como anormal y el evaluador 2 como normal. En

32



5 (7.7%) sujetos el evaluador 2 encontrd la AF foveal normal mientras que el evaluador 3 la califico

como anormal.

Evaluador 2
Evaluacién Autofluorescencia
Normal Anormal
-g 19 (29.2%) 5 (7.7%)
c
q) —
S =
S
>
<
:5 _ 12 (18.5%) 29 (44.6%)
(&} ©
E £

Tabla 8. Resultados de la evaluacion de la normalidad de la autofluorescencia foveal entre el evaluador
2y 3.

Entre el evaluador 1 y 3 se encontrd concordancia en 50 (76.9%) de las autofluorescencias evaluadas y

discordancia en 15 (23.1%) de los casos.

En 12 (18.5%) de los sujetos concordaron en que las fotos de autofluorescencia eran normales y en 38
(58.5%) concordaron en que no lo eran. En 12 (18.5%) casos el evaluador 1 encontré alguna anomalia
en la autofluorescencia mientras que el evaluador 3 la encontrd6 normal; y en 3 (4.6%) casos el
evaluador 1 califico la autofluorescencia foveal como normal mientras que el evaluador 3 la encontrd

anormal.
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Evaluacién Autofluorescencia
Normal Anormal
g 12 (18.5%) 12 (18.5%)
[ —
— o
5 p
S
3
:5 _ 3 (4.6%) 38 (58.5%)
(&} ©
E £

Tabla 9. Resultados de la evaluacion de la normalidad de la autofluorescencia foveal entre el evaluador
ly3

Concordancia Discordancia valor p*
f % - % (kappa)
Evaluador 1 vs | 44 67.7 21 32.3 0.016
2 (0.286)
Evaluador 2 vs | 35 50.8 32 49.2 0.006
3 (0.207)
Evaluador 1 vs | 42 64.6 23 35.4 0
3 (0.358)
g Evaluador 1 vs | 45 69.2 20 30.8 0.001
o 2 (0.369)
(&]
& | Evaluador 2 vs | 48 73.8 17 26.2 0
23 |3 (0.471)
S £ '
g % q Evaluador 1 vs | 50 76.9 15 23.1 0
S5 33 (0.463)
Z © =

*= Calculado para el indice de concordancia Kappa
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Tabla 10. Concordancia inter-evaluador de la autofluorescencia foveal.

Evaluacién de tomografia optica coherente macular

Integridad de capa de zona elipsoide

Las tomografias dpticas coherentes de macula fueron evaluadas por 3 diferentes evaluadores cegados.
Se solicité que determinaran la capa de la zona elipsoide (previamente llamada union de segmentos
externo e internos de fotoreceptores) se encontraba integra. Se clasific6 como integra si 2 0 mas

evaluadores conceptuaron que se encontraba integra.

Al computar los resultados de los 3 evaluadores 40 (61.5%) sujetos presentaron integridad de la zona
elipsoide en el area foveal, mientras que 25 (38.5%) presentaba algun tipo de disrupcion de la misma.

Para el evaluador 1, en 46 (70.8%) TOC la capa de la zona elipsoide se encontro integra y en 19
(29.2%) hubo disrupcion de la misma. El evaluador 2 califico a 38 (58.5%) como integra y 27 (41.5%)
con disrupcion. La capa de la zona elipsoide estuvo integra en 39 (60%) casos y hubo disrupcion de la

zona elipsoide en 26 (40%) sujetos.

El evaluador 1 y 2 concordaron en 57 (87.7%) de los casos, 38 (58.5%) de ellos con una capa de zona
elipsoide integra y 19 (29.2%) de ellos con disrupcion de ésta capa. Estos evaluadores discordaron en 8
(12.3%) casos en los cuales el evaluador 1 califico la capa de la zona elipsoide como integra y el

evaluador 2 encontrd una disrupcion de la misma.

Evaluador 1
Integridad de Zona Elipsoide
Sl NO
S
2
= 38 (58.5%) 0 (0%)
w
=
N %)
~ S
= S 8 (12.3%) 19 (29.2%)
s | 5
[ D
o o
@ = p
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Tabla 11. Resultados de evaluacion de integridad de capa de zona elipsoide entre evaluador 1y 2

Entre el evaluador 2 y 3 se encontr6 una concordancia del 92.3% (60 casos), de los cuales 36 (55.4%)
tenian una capa de zona elipsoide integra y 24 (36.9%) en los cuales no habia dicha integridad. En 3
casos (4.6%) el evaluador 3 califico la capa de la zona elipsoide como integra, mientras que el
evaluador 2 encontr6 una disrupcion de la misma. En 2 (3.1%) casos el evaluador 2 la califico6 como
integra y el evaluador 3 como no integra.

Integridad de Zona Elipsoide
Sl NO
(3}
=]
2
= 36 (55.4%) 2 (3.1%)
w
S
N %)
(5}
N ©
E 8 3 (4.6%) 24 (36.9%)
S 5
© [<5})
2 o
it £ Z

Tabla 12. Resultados de evaluacion de integridad de capa de zona elipsoide entre evaluador 2 y 3

Al evaluar la concordancia entre el evaluador 1y 3 se encontr6 una concordancia en 56 (86.2%), de los
cuales 38 (58.5%) tenian la capa de la zona elipsoide integra y 18 (27.7%) disrupcion de la misma. En
8 (12.3%) casos el evaluador 3 encontrd una disrupcion de la capa de zona elipsoide mientras que para
el evaluador 1 se encontraba integra. En 1 (1.5%) caso el evaluador 3 calificd la capa de zona elipsoide

como integra mientras que el evaluador 1 no la encontré integra.
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Integridad de Zona Elipsoide
Sl NO
(5}
=]
2
o 38 (58.5%) 8 (12.3%)
w
g
Q 75
— S
S 3 1 (1.5%) 18 (27.7%)
S 5
© [<5}
= @)
it IS =

Tabla 13. Resultados de evaluacion de integridad de capa de zona elipsoide entre evaluador 1y 3

Integridad Membrana Limitante Externa

Luego se solicito a estos mismos evaluadores que definieran si la membrana limitante externa (MLE)
estaba integra. Cuando 2 o méas de los evaluadores la calificaron como integra se clasific6 como

“Membrana Limitante Integra”.

El evaluador 1 encontr6 que en 55 (84.6%) TOC hubo integridad de la MLE y en 10 (15.4%)
disrupcién de la misma. La MLE se encontraba integra en 54 (83.1%) y no integra en 11 (16.9%) casos

para el evaluador 2. El evaluador 3 calificd la MLE como integra en 49 (75.4%) casos y con disrupcion
en 16 (24.6%) casos.

En 62 (95.4%) casos hubo concordancia entre el evaluador 1 y 2, de los cuales 53 (81.5%) tenian la
MLE integra y 9 (13.8%) tenian disrupcion de la MLE. En 2 (3.1%) casos el evaluador 1 encontro la
MLE integra mientras que el evaluador 2 encontrd disrupcion de la misma. En 1 (1.5%) caso el

evaluador 1 calificd la MLE como no integra y el evaluador 2 como integra.
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Evaluador 1
Integridad Membrana Limitante
externa
Sl NO
[5+]
S
S
= 53 (81.5%) 1 (1.5%)
p=
cU —
- n
(5
o 3
= °
8 |SE 2 (3.1%) 9 (13.8%)
s |52
© [<5}
= = @)
@ £ 1 Z

Tabla 14. Resultados de evaluacion de integridad de capa de la membrana limitante externa entre
evaluador 1y 2

Al evaluar la concordancia entre el evaluador 2 y 3 se encontré que concordaron en 58 (89.2%) casos,
de los cuales 48 (73.8%) tenian la MLE integra y 10 (15.4%) tenian disrupcion de la MLE. En 6
(9.2%) casos el evaluador 3 encontrd una disrupcion de la MLE mientras que el evaluador 2 la califico
cémo integra y en 1 caso (1.5%) el evaluador 3 califico la MLE como integra pero el evaluador 2

encontrd disrupcion de la misma.

Integridad de Membrana Limitante
externa
Sl NO
[+
s
8
£ 48 (73.8%) 6 (9.2%)
P
(58]
o £ n
T o
o %
g 8¢ 1 (1.5%) 10 (15.4%)
25
s (2E | o
i £ 3 Z
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Tabla 15. Resultados de evaluacion de integridad de capa de la membrana limitante externa entre
evaluador 2y 3

Entre el valuador 1y 3 hubo 55 (84.6%) casos concordantes y 10 (15.4%) casos discordantes. De los
concordantes 47 (72.3%) tenian la MLE integra y 8 (12.3%) tenian disrupcién de la misma. En 8
(12.3%) casos el evaluador 3 encontrd disrupcion de la MLE vy el evaluador la encontr6 integra. El
evaluador 3 calificd 2 (3.1%) MLE como integra, mientras que el evaluador 1 encontr6é una disrupcién

de ésta.
Integridad de Membrana Limitante
Externa
Sl NO
[3+]
s
S
£ 47 (72.3%) 8 (12.3%)
=
g | -
85 |2
~ n
= =}
8 |SE 2 (3.1%) 8 (12.3%)
S |52
© [<5)
2 o
m |ES | =

Tabla 16. Resultados de evaluacion de integridad de capa de la membrana limitante externa entre
evaluador 1y 3
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Concordancia Discordancia vglor
f % f % p
(kappa)

< Evaluador 1 vs | 57 87.7 8 12.3 0
Q 2 (0.735)
3
< Evaluador 2 vs | 60 92.3 5 7.7 0
s 3 (0.841)
3
2 o | Evaluador 1 vs | 56 86.2 9 13.8 0
© O
22 3 (0.698)
g8
£
< o Evaluador 1 vs | 62 95.4 3 4.6 0
3 _‘g E 2 (0.83)
3 é £ Evaluador 2 vs | 58 893 |7 107 0
== 33 (0.676)
S G
> &= Evaluador 1 vs | 55 84.6 10 15.4 0
2,83 (0.526)

*= Calculado para el indice de concordancia Kappa

Tabla 17. Concordancia inter-evaluador de la tomografia 6ptica coherente macular.

c) Analisis de variables continuas

19 de los pacientes con vision final mejor de 20/50 tuvo datos de edad y agudeza visual previa al

tratamiento; y 16 datos de tiempo de evolucidn del desprendimiento de retina.

En los pacientes con agudeza visual final menor de 20/50, 46 tuvo datos de edad y de agudeza visual

inicial, y 40 tuvo datos del tiempo de evolucidn del desprendimiento.

Los pacientes con agudeza visual final igual o mejor de 20/50 tenian una mediana de edad de 61 afios
(rango 18-75), mientras que la mediana de edad de los pacientes con agudeza visual peor de 20/50 fue
de 57.5 afios (27-81 afos).

El tiempo promedio (mediana) de evolucién del desprendimiento de retina fue de 1 (rango 0.07-5) mes
en pacientes con agudeza visual postoperatoria igual o mejor de 20/50, mientras que en los pacientes

con agudeza visual final peor de 20/50 fue de 1.87 (rango 0.1-7) meses.
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La agudeza visual previa promedio (mediana) en logMAR de los pacientes que presentaron agudeza
visual final igual o mejor de 20/50 fue de 1.0901 (0.1-2.2) y de los pacientes con agudeza visual final
peor de 20/50 fue de 1.85 (0.4-2.51).
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LogMAR final ' Edad

Mediana Min Max valorp | Mediana Min  Max valorp
Integridad zona elipsoide Si 0.5441 01 22 0.007 54 25 72 0.003
No 0.699 0.18 2.2 62 18 81
Integridad MLE Si 0.6021 01 22 0.106 56 18 81 0.107
No 1.1761 0.18 2.06 61 41 75
Areas hiperautofluorescentes  Presentes | 0.5441 01 22 0.254 58 18 81 0.651
Ausentes | 0.699 0.18 2.2 57.5 30 75
Autofluorescencia foveal Normal 0.6021 0.1 148 0.712 60.5 30 75 0.342
Anormal | 0.6021 01 22 57 18 81
Compromiso macular Sl 0.6021 01 22 0.01 58 18 81 0.618
No 0.3495 0.1 118 58 25 73
AV final >20/50 0.3010 0.1 04 0 61 18 75 0.521
< 20/50 0.699 0.48 2.2 57.5 27 81
Mediana Min Max valor p Mediana Min Max valor p
Integridad zona elipsoide  Si 0.633 0.07 5 0.08 422 42 1317 0.115
No 1.2167 0.27 7 326 36 675
Integridad MLE Si 1 0.07 7 0.918 400.5 42 1317 0.093
No 0.75 027 4 364 36 675
Areas Presencia | 0.7333 0.07 5 0.464 367 42 1317 0.778
hiperautofluorescentes Ausencia | 1 01 7 389 36 695
Autofluorescencia foveal Normal 1.2 0.07 7 0.405 419.5 100 1317 0.402
Anormal 0.6667 0.17 5 367 36 843
Compromiso macular Sl 1 01 7 0.716 384 36 843 0.697
No 1 0.7 5 419.5 92 1317
AV final >20/50 1 0.7 5 0.79 398 36 843 0.498
< 20/50 08667 0.1 7 384 42 1317

Tabla 18. Vision final, edad, evolucion del desprendimiento de retina y tiempo entre cirugia e inclusion al estudio segin caracteristicas
de la autofluorescencia y tomografia dptica coherente macular y compromiso macular.

42



Grafica 1. Agudeza visual final en logMAR comparando pacientes con zona elipsoide integra y
disrupcion de zona elipsoide y pacientes con compromiso macular y sin compromiso macular.

Gréfica 2. Edad en afios comparando pacientes con disrupcion e integridad de capa de la zona elipsoide.
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D) Tablas de contingencia

Anélisis de autofluorescencia foveal, capa de la zona elipsoide y agudeza visual final

Diez y ocho (45%) de los 40 pacientes que presentaron una capa de zona elipsoide
integra presentaron algln tipo de hiperautofluorescencia foveal y 22 (55%) no la
presentaron. De los 25 sujetos que presentaron disrupcién de la capa de la zona
elipsoide 15 (60%) presentaron areas hiperautofluorescentes dentro del area foveal y
10 (40%) no las presentaron. La asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal y la
integridad de la capa de la zona elipsoide no fue estadisticamente significativa
(p=0.239).

Presentes Ausentes Total
Capa de zona | Integra 18 22 40
elipsoide 45% 55%
Con disrupcion 15 10 25
60% 40%
Total 33 32 65

p=0.239

Tabla 19. Asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal y la integridad de la capa
de la zona elipsoide

Cuando se analizo la asociacion entre la presencia de areas hiperautofluorescentes
foveales, la integridad de la zona elipsoide y la agudeza visual final se encontraron los
siguientes resultados: 8 (44%) de los pacientes con capa de zona elipsoide integra y
areas de hiperautofluorescencia foveal finalizaron con una agudeza visual mejor igual
0 mejor a 20/50 y 10 (56%) con agudeza visual peor a 20/50. Seis (27.3%) de los 22
pacientes que presentaron integridad de la capa de zona elipsoide sin areas de
hiperautofluorescencia foveal obtuvieron una vision final > 20/50 y 16 (72.7%) < a
20/50.

De los sujetos que presentaron disrupcion de la capa de zona elipsoide asociada a la
presencia de areas hiperautofluorescentes foveales (n=15), 3 (20%) presentaron
agudeza visual final > 20/50 y 12 (80%) < a 20/50. Dos (20%) de los sujetos que
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presentaron disrupcion de capa de zona elipsoide y ausencia de 4areas
hiperautofluorescentes foveales tuvieron vision final > 20/50, mientras que 8 (80%)
obtuvieron una agudeza visual <20/50. Aunque hubo casi 20% mas de pacientes con
areas hiperautofluorescentes foveales asociada a integridad de la capa de zona
elipsoide que recuperaron vision > 20/50 con respecto al resto de individuos que no

cumplian éstas dos caracteristicas, eésta no fue estadisticamente significativa (p=0.39).

p= 0.39

Tabla 20. Asociacion entre la hiperautofluorescencia foveal, la integridad de la capa

Presentes Ausentes Total
8 6 14
44% 27.3% 35%
10 16 26
56% 72.7% 65%
18 22 40
3 2 5
20% 20% 25%
12 8 20
80% 80% 75%
15 10 25

de la zona elipsoide y la agudeza visual final
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27,30%

Figura 3. Resultado visual (en porcentaje de pacientes con vision final igual o0 mejor a
20/50) comparando los 4 grupos segun caracteristicas de hiperautofluorescencia
foveal e integridad de capa de zona elipsoide.

Analisis segin Agudeza Visual Final

Catorce (73.7%) de los 19 pacientes que presentaron una agudeza visual final igual o
mejor a 20/50 presentaron integridad de la zona elipsoide, mientras que en 5 (26.3%)

se encontro disrupcion de la zona elipsoide.

De los 46 pacientes que terminaron con agudeza visual peor a 20/50, 26 (56.5%) tenia

la zona elipsoide integra y 20 (43.5%) presento disrupcion de la misma.
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Figura 4. Resultado visual (en porcentaje de pacientes con visidn final igual o0 mejor a
20/50) seguln integridad de la capa de zona elipsoide

Once (57.9%) sujetos que presentaron una agudeza visual final igual o mejor a 20/50
tuvieron algun tipo de hiperautofluorescencia a nivel foveal, mientras que 8 (42.1%)
no tuvieron hiperautofluorescencias foveales. De los pacientes que terminaron con
visiones inferiores a 20/50 22 (47.8%) presentaron areas de hiperautofluorescencia

foveal y 24 (52.2%) no las presentaron.

De los pacientes con visién > 20/50 en 16 (84.2%) se encontrd la MLE integra'y en 3
(15.8%) se encontrd disrupcion de la misma, mientras que en los pacientes con
visiones finales peores a 20/50 38 (82.6%) tuvo la MLE integra y 8 (17.4%) no la

tuvo integra.

Siete (36.8%) sujetos de los que tuvieron agudeza visual igual o superior a 20/50
tuvieron una autofluorescencia foveal normal, mientras que en 12 (63.2%) la AF se
catalogd como anormal. En los pacientes con vision final menor a 20/50 15 (32.6%)
tenian una AF foveal normal y 31 (67.4%) una anormal.
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En cuanto al taponamiento, 6 de los 19 pacientes (31.6%) que tuvieron una agudeza
visual igual o mejor a 20/50 tuvieron un taponamiento con aceite de silicon, mientras
que el resto (13 sujetos, 68.4%) se taponaron con gas CsFs. En aquellos sujetos con
vision final peor a 20/50 19 (42.2%) fueron taponados con aceite de silicon y 26
(57.8%) con gas.

Figura 5. Resultado visual (en porcentaje de pacientes con vision final igual o mejor a
20/50) segun el tipo de taponamiento utilizado

Doce de los 53 pacientes (22.6%) que presentaron compromiso macular tuvo una
vision igual o superior a 20/50 y 41 (77.4%) presento vision final menor a 20/50.

De los 12 pacientes que no tuvieron compromiso de la macular 7 (58.3%) tuvieron
una vision final mayor o igual a 20/50, mientras que 5 (70.8%) presentd una peor
vision. Lo cual fue estadisticamente significativo con una p=0.0354.
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p=0.0354

Figura 6. Resultado visual (en porcentaje de pacientes con visidn final igual o mejor a
20/50) segln el compromiso macular
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82,60%

73,70%

57,90%

47,80%

Figura 7. Resultado visual (en porcentaje de pacientes con vision final igual o mejor a
20/50) segun integridad de capa de la zona elipsoide y de membrana limitante interna
y por hiperautofluorescencia foveal
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Mejor o igual | Menor valor p
20/50 de 20/50
Integra 14 26
9 73.7% 56.5% | 0.31
Disrupcién D 20
P 26.3% 43.5%
Presente 11 22
57.9% 47.8% 0.64
8 24
Ausente 42.1% 52.2%
S| 16 38
84.2% 82.6% 0.84
3 8

NO 15.8% 17.4%

S| 7 15
Autofluorescencia 36.8% 39.6% 0.97
Normal NO 12 31

63.2% 67.4%

Aceite de | 6 19

silicon 24% 76%

13 26 0.96
GasCsFs | 33 394 66.7%
19 45

TOTAL 20.6% 70.4%

S| 12 41
22.6% 77.4% 0.0354
7 5

NO 58.3% 41.7%

19 46 65

TOTAL 20.2% 70.8% | 100%

Tabla 21. Asociacidn entre resultado visual (segun vision final igual o mayor a 20/50
o0 peor de 20/50) e integridad de capa de zona elipsoide, integridad de membrana
limitante interna, hiperautofluorescencia foveal, normalidad de autofluorescencia

foveal, tipo de taponamiento y compromiso macular.

Analisis segiin Taponamiento

De los 25 pacientes que fueron taponados con aceite de silicén 13 (52%) conservaron
una capa de zona elipsoide integra y 12 (48%) presentaron disrupcion de la misma.
De los 39 sujetos a quien se les coloco gas CsFg como taponamiento 26 (66.7%)
presentaron una capa de zona elipsoide integra mientras que 13 (33.3%) tuvieron
disrupcion de ésta capa.
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Doce (48%) de los pacientes taponados con aceite de silicon y 20 (51.3%) de los
sujetos taponados con gas tuvieron areas de hiperautofluorescencia foveal, mientras
que 13 (52%) de los pacientes de aceite de silicon y 19 (48.7%) de los sujetos de gas

no las tuvieron.

La MLE se encontr6 integra en 19 (76%) sujetos taponados con aceite de silicon y en
34 (87.2%) pacientes taponados con gas, mientras que se encontrd una disrupcion de
la MLE en 6 (24%) pacientes taponados con aceite de silicon y 5 (12.8%) de los

pacientes taponados con gas.

Figura 8. Integridad de membrana limitante externa segln tipo de taponamiento

Ocho (32%) de los pacientes taponados con aceite de silicon y 14 (35.9%) de los
taponados con gas presentaron una AF foveal normal, mientras que 17 (68%) de los
que se les aplicé aceite de silicon como taponamiento y 25 (64.1%) de los que se las
aplicé gas tuvieron una AF foveal anormal.
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Taponamiento
Aceite  de | Gas CsFg valor p
silicon
Zona Elipsoide integra 13 26 0.3624
52% 66.7%
con 12 13
disrupcion 48% 33.3%
Presente 12 20 1
48% 51.3%
Ausente 13 19
52% 59.4%
Sl 19 34 0.4139
35.8% 64.2%
NO 6 5
54.5% 45.5%
Autofluorescencia Sl 8 14 0.9597
Normal 36.4% 63.6%
NO 17 25
40.5% 59.5%
TOTAL 25 39 64
39.1% 60.9% 100%

Tabla 22. Asociacion entre el tipo de taponamiento y la integridad de la capa de zona
elipsoide y de la membrana limitante externa, la hiperautofluorescencia foveal y la

normalidad de la autofluorescencia foveal.

Analisis segun compromiso macular

En cuanto a los resultados de OCT, 31 (58.5%) de los pacientes a quien se las
comprometid la macula permanecieron con su zona elipsoide integra, mientras que 22
(41.5%) presentaron disrupcion de la misma. En aquellos sujetos sin compromiso
macular, 9 (75%) tuvieron la zona elipsoide integra y 3 (25%) presentaron
alteraciones de la zona elipsoide.

En las fotos de autofluorescencia 24 (45.3%) de los pacientes que habian tenido la
maécula desprendida presentaron algun tipo de hiperautofluorescencia foveal, mientras
que 29(54.7%) no tuvo areas de hiperautofluorescencia foveal. En los pacientes sin
compromiso macular, 9 (75%) tuvieron areas hiperautofluorescentes foveales y 3

(25%) no las tuvieron.

Cuarenta y tres (81.1%) pacientes de los que su desprendimiento de retina
comprometié la macula y 11 (91.7%) de los que no tuvieron compromiso macular

preservaron su MLE integra; mientras que solo 10 (18.9%) de los sujetos con

53



desprendimiento macular y 1 (8.3%) de los que no tuvieron desprendimiento macular
tuvieron disrupcion de la MLE.

De los pacientes que tuvieron compromiso macular 17 (32.1%) tuvieron una AF
foveal normal mientras que 36 (67.9%) tuvieron alteraciones de la AF foveal. En los
pacientes sin compromiso macular 5 (41.7%) tuvieron una AF normal y 7 (58.3%)
anormal.

91,7%

58,5% 58,30%

| sesu
l

22,60%

Figura 9. Resultados anatomicos (integridad de capa de zona elipsoide y membrana
limitante externa y presencia de hiperautofluorescencia foveal) y resultados
funcionales (en porcentaje de pacientes con agudeza visual final mejor o igual a
20/50) segun si el desprendimiento de retina comprometié o no el area macular.
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Si No valor p
Zona Elipsoide Integra 31 9 0.46
58.5% 75%
Disrupcion 22 3
41.5% 25%
Presente 24 9 0.1237
45.3% 75%
Ausente 29 3
54.7% 25%
Integridad Membrana | SI 43 11 0.6597"
Limitante Externa 81.1% 91.7%
NO 10 1
18.9% 8.3%
Autofluorescencia Sl 17 5 0.767
Normal 32.1% 41.7%
NO 36 7
67.9% 58.3%

* prueba exacta de Fisher

Tabla 23. Asociacion entre el compromiso macular y la integridad de la capa de zona
elipsoide y de la membrana limitante externa, la hiperautofluorescencia foveal y la

normalidad de la autofluorescencia foveal.

13) Discusion
La concordancia de la evaluacion de la AF foveal es razonable (valores kappa entre
0.207 y 0.47) entre los diferentes evaluadores. Esta fue un poco mejor para evaluar la
normalidad del examen que para evaluar la presencia de lesiones o areas
hiperautofluorescentes en el area foveal. A pesar de que en el instrumento se pautaron
4 caracteristicas de normalidad de la autofluorescencia foveal siendo ésta
hipoautofluorescente, homogénea y de bordes mal definidos, la concordancia entre los
examinadores no fue buena, hecho explicable dado que el examen tiene una
evaluacion completamente subjetiva y no existe una estandarizacion universal de

evaluacion del mismo.(41)

A diferencia de la autofluorescencia en la evaluacion de la integridad de la capa de la
membrana limitante externa y la capa de la zona elipsoide en la tomografia dptica

coherente macular se encontré una buena concordancia entre los 3 evaluadores
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(valores kappa entre 0.52 y 0.84). Aunque la lectura de la tomografia 6ptica coherente
macular también es subjetiva, ésta tiene una mejor resolucién y su lectura esta

estandarizada. (43)

Se ha descrito previamente que la integridad de la MLE y la capa de zona elipsoide
(anteriormente llamada union de segmentos externos e internos de fotoreceptores)
estd relacionada con la salud de los fotoreceptores luego del desprendimiento de
retina (6, 44, 45).

Aungue no existe ningun estudio que haya evaluado la asociacién entre la integridad
de éstas dos capas en el OCT vy la autofluorescencia foveal en pacientes con
desprendimiento regmatégeno de retina, ésta relacion se ha estudiado en pacientes
operados de agujero macular idiopatico. En un estudio realizado por Shiragami
publicado en 2012, se encontro que la presencia de hiperautofluorescencia foveal se
correlaciond con cierre (o integridad) de la MLE vy de la capa de la zona elipsoide en
pacientes con cierre quirtrgico de agujero macular idiopatico. Esta a su vez se asocio

a mejor resultado visual.(8)

Aunque en el presente estudio no se encontré una asociacion estadisticamente
significativa entre la integridad de la capa de la zona elipsoide, la presencia de areas
hiperautofluorescentes foveales y la agudeza visual, si se encontré una asociacion
clinicamente significativa en la que, el doble de los pacientes que presentaron
integridad de la capa de la zona elipsoide y presencia de éareas de
hiperautofluorescencia foveal finalizaron con agudeza visual mejor o igual a 20/50 en
comparacion al resto de los grupos que no tuvieron estas caracteristicas. Ademas la
agudeza visual final fue significativamente mayor (logMAR 0.154, con p=0.007) en

pacientes que presentaron una capa de zona elipsoide integra.

Este resultado concuerda con lo hallazgos del estudio de Shiragami (mencionado
anteriormente) pero en pacientes tratados exitosamente de desprendimiento

regmatdgeno de retina.(8)
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Sin embargo en un estudio méas reciente, Lee y colaboradores encontraron que los
pacientes que mayor recuperacion visual presentaban, luego del cierre quirdrgico de
agujero macular idiopatico, eran aquellos que presentaban una autofluorescencia
foveal normal (sin areas de hiperautofluorescencia) y una microestructura retiniana
normal.(46)

En un estudio realizado por Lai y colaboradores en el que se realizé simultaneamente
OCT vy autofluorescencia foveal (con el tomdgrafo de Heidelberg) y se correlaciono
punto a punto, se encontrd una relacion entre las anomalias del examen de
autofluorescencia foveal y de los hallazgos tomogréaficos como disrupcion de la zona
elipsoide, de la membrana limitante externa y de la membrana de Verhoeff. Sin
embargo esta correlacion no era espacial, es decir las lesiones de autofluorescencia no
se relacionaban con lesiones en el mismo punto en la tomografia dptica coherente.
(47). En el presente estudio, tal como en el reporte de Lai y colaboradores las
anomalias de las capas externas de la retina, y la anomalia en la autofluorescencia

foveal se correlacionaba con peores agudezas visuales finales. (47)

La edad de los pacientes también fue estadisticamente diferente entre aquellos que
mantuvieron la capa de la zona elipsoide integra y aquellos que presentaron

disrupcién de la misma.

Como es de esperarse los pacientes con compromiso macular tuvieron un peor
resultado visual(36, 48), el cual fue estadisticamente significativo. Los pacientes con
agudezas visuales mejores o iguales a 20/50 también tuvieron 17.2% mas de
integridad de capa de zona elipsoide y mayor porcentaje (10.1% mas) de presencia de

areas hiperautofluorescentes foveales.

Los sujetos que no tuvieron compromiso macular tuvieron un porcentaje mayor de
integridad de capa de zona elipsoide (17% mas), de integridad de la MLE (9.6% mas)
y presencia de hiperautofluorescencia foveal (29.7% mas). La diferencia de éstos

porcentajes, aungue clinicamente significativos, no tuvieron significancia estadistica.

Llama la atencion que un porcentaje importante de pacientes, a pesar de no haber
tenido compromiso macular, presentaron disrupcién de la capa de zona elipsoide y de
MLE. Estos dafios podrian ser explicados por trauma quirdrgico (trauma fisico,

toxicidad luminica, toxicidad de taponamientos, etc.) o por presencia de micro
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desprendimientos maculares que no fueron clinicamente valorables en el examen

inicial, ni durante la cirugia.

Adicionalmente llama la atencion, que a pesar de que en estudios experimentales se
ha demostrado una degeneracion de membrana apical de las células de epitelio
pigmentario de la retina y a su vez una degeneracion secundaria de los fotoreceptores
(49), en el presente estudié no se encontrd una relacion entre el tiempo de evolucién
de DRR vy los resultados anatdmicos de las capas externas de la retina en el OCT. En
parte éste fendmeno podria ser explicado porque en general, la mayoria de los
pacientes reclutados en el presente estudio son pacientes con tiempos de DRR muy
prolongados (en mediana de 0.95 meses) tanto en pacientes con buena como con mala
recuperacion visual y éstos cambios suceden desde las primeras horas del

desprendimiento de retina.(49)

Los resultados anatémicos (integridad de capa de zona elipsoide, integridad de MLE,
normalidad de autofluorescencia foveal) y funcionales (logMAR final y porcentaje de
pacientes que lograron agudeza visual final igual o superior a 20/50) fueron
clinicamente mejores en pacientes taponados con gas CsFs que aquellos taponados
con aceite de silicon. Sin embargo éstas diferencias no fueron estadisticamente

significativa.

Los resultados anatémicos y funcionales superiores en pacientes taponados con gas,
pueden reflejar la tendencia de los cirujanos a utilizar el taponamiento con gas en
desprendimientos de retina menos complicados, de mejor pronostico y menor tiempo

de evolucién.

Aunque muchos de los datos presentados anteriormente tienen una relevancia clinica
importante, éstos no fueron estadisticamente significativos. Probablemente por

tratarse de una muestra reducida de pacientes.
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Se debe tener en cuenta que se trata de un estudio de corte transversal sin seguimiento
prospectivo de los pacientes, sin grupos de control y sin control del tipo de
procedimiento, ni del cirujano, lo cual podrian se factores de confusion de no fueron

contemplados en el estudio.

Adicionalmente por tratarse de un estudio de corte transversal no se disponia de
tomografia Optica coherente macular previo a la re aplicacion de la retina, lo cual
impide realizar comparaciones e impide evaluar pequefios desprendimientos

maculares planos que pueden no haber sido clinicamente visibles.

Se requieren estudios con mayores poblaciones, con un seguimiento prospectivo, con

control de cirujanos y procedimientos.

14) Conclusiones

- La concordancia inter-evaluador en el examen de autofluorescencia foveal es

razonable

- La concordancia inter-evaluador en la tomografia Optica coherente macular es buena

a muy buena

- Existe una asociacion entre la presencia de areas hiperautofluorescentes foveales, la
integridad de la capa de la zona elipsoide y la mejor agudeza visual, sin embargo ésta

no fue estadisticamente significativa en el presente estudio.

- El desprendimiento de retina con compromiso macular tiene un peor prondstico

visual y anatomico.

- Los pacientes con disrupcion de la capa de zona elipsoide y/o compromiso macular

tienen peores resultados visuales.
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17) Anexos

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA PARTICIPACION EN INVESTIGACION

ESTUDIO

HIPERAUTOFLUORESCENCIA FOVEAL COMO FACTOR PREDICTOR DE
RECUPERACION VISUAL LUEGO DEL TRATAMIENTO DEL DESPRENDIMIENTO
REGMATOGENO DE LA RETINA

Usted esta invitado a participar en un estudio de investigaciéon propuesto por LA
FUNDACION OFTALMOLOGICA NACIONAL, con la participacién de los siguientes
investigadores: ANNE CHARLOTTE BRIEKE y FRANCISCO JOSE RODRIGUEZ

Es muy importante que usted lea y entienda ciertos puntos importantes en la realizacién de
este estudio: (a) Su participacion en este estudio es totalmente voluntaria. (b) El participar
en este estudio puede no beneficiarlo a usted directamente, pero esta investigacién nos
permite tratar de esclarecer por qué algunos pacientes que han tenido una cirugia exitosa
para el desprendimiento de retina no tiene una adecuada recuperacion visual y si la foto con
autofluorescencia es un posible método para estudiar estos pacientes (c) Usted puede
retirarse del estudio cuando lo desee. La revocacién de este consentimiento no tendra
perjuicio alguno sobre la relacion investigador-paciente. (d) Ninguna persona que acepte
hacer parte de este estudio recibira beneficios econdmicos por su participacién (e). Este
estudio no tiene ningln interés econémico para la institucién ni para los investigadores (f)
CONFIDENCIALIDAD: Los registros con la informacién de cada individuo permaneceran
archivados en LA FUNDACION OFTALMOLOGICA NACIONAL. Las historias médicas y los
examenes, son de caracter confidencial; solamente usted y los investigadores tendran acceso
a estos datos. Por ningiin motivo se divulgara esta informacién sin su consentimiento.
Cuando los resultados de este estudio sean reportados en revistas médicas cientificas o en
congresos cientificos, los nombres de quienes tomaron parte seran omitidos. (g) La
naturaleza de este estudio, sus riesgos, sus inconvenientes, incomodidades y cualquier
informacién importante estd resumida a continuacién y serda explicada por el grupo
investigador. (h) Si tiene algin interrogante sobre el estudio, por favor no dude en
manifestarlo a alguno de los investigadores, quien con mucho gusto, le contestara sus
preguntas. Cualquier informacién adicional usted puede obtenerla de los investigadores
durante la consulta o escribiendo e-mail: acbrieke@fundonal.org.co o comunicandose al
numero: 3164657539.

EXPLICACION DEL PROYECTO DE INVESTIGACION AL INDIVIDUO

OBJETIVO:

Evaluar si la hiperautofluorescencia foveal luego de una cirugia exitosa de desprendimiento
de retina se correlaciona con una menor ganancia de visiéon y una anomalia en una de las
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capas de la retina que constituyen los fotoreceptores (células que se encargan del proceso
visual que convierte los estimulos luminosos del medio a estimulos eléctricos que son
transmitidos al cerebro).

PROCEDIMIENTO:

Se le realizaran dos estudios: el primero es una tomografia dptica coherente macular en el
cual se toman una serie de imagenes de la retina con un aparato basado en un computador y
el segundo es una foto de la retina con un filtro especial que resalta las sustancias
autofluorescentes de la retina. Para poder tomar éste segundo examen se le realizara una
dilatacién pupilar con gotas de tropicamida (al igual que en sus consultas de retina)

RIESGOS E INCOMODIDADES:

La participacién en este estudio representa riesgo minimo para su salud e integridad.
Ninguno de los 2 exdmenes es invasivo. Se le realizara dilatacion de la pupila para la toma de
la foto de la retina lo cual puede generar molestias temporales como dificultad para la visién
cercana y dislumbramiento. Estos efectos son transitorios y vuelven a la normalidad una vez
la pupila vuelve a su normalidad. En raras ocasiones se ha descrito un aumento subito de la
presion intraocular con la dilatacién pupilar en pacientes propensos.

RESPONSABILIDAD DEL PACIENTE Y PRECAUCIONES

Al tomar parte de este estudio usted se compromete a someterse a la foto con filtros de
autofluorescencia y a la tomografia 6ptica coherente.

MANE]O DE RESULTADOS:

Los resultados seran manejados bajo estricta confidencialidad y el investigador principal se
los comunicara al final del estudio.

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA PARTICIPACION EN INVESTIGACION

ESTUDIO

HIPERAUTOFLUORESCENCIA FOVEAL COMO FACTOR PREDICTOR DE
RECUPERACION VISUAL LUEGO DEL TRATAMIENTO DEL DESPRENDIMIENTO
REGMATOGENO DE LA RETINA
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AUTORIZACION

Acepto voluntariamente participar en esta investigacién y que se me realicen las fotos
con autofluorescencia y la tomografia éptica coherente macular.

Yo, identificado con CC N°. de

acepto voluntariamente participar en el estudio. Asi mismo,
declaro que se me ha explicado la naturaleza del estudio y el manejo de mi informacion.

Fecha

Huella digital de quien firma (indice derecho)

Paciente

Direccion

Teléfono

Testigo 1 Testigo 2
Direccion Direccion
Teléfono Teléfono

Firma del investigador
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Formato Evaluacion Fotos Autofluorescencia Foveal (AF)

Estudio comparativo de AF con OCT en pacientes operados exitosamente de
desprendimiento de retina regmatogeno

Anne Charlotte Brieke, Francisco J. Rodriguez

Patréon normal de autofluorescencia foveal

El patrén de autofluorescencia normal suele ser hipoautofluorescente central
que se va degradando progresivamente hacia la autofluorescencia del resto de la
macula. No suelen verse bordes definidos ni areas de hiperautofluorescencia.

Con base en lo anterior conteste las siguientes preguntas:
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Autofluorescencia foveal es:

a) Hiperautofluorescente
b) Hipoautofluorescente
c) Isoautofluorescente

¢Existe algiin area de hiperautofluorescencia dentro de la hipoautofluorescencia
normal de la fovea?

a) si
b) no

Este patrén de autofluorescencia es:

a) Homogéneo de bordes mal definidos
b) Homogéneo de bordes bien definidos
c) Heterogéneo o moteado

;. Considera que la autofluorescencia foveal es normal?

a) si

b) no

COMENTARIOS:
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Formato Evaluacién Tomografia Optica Coherente (OCT)

Estudio comparativo de AF con OCT en pacientes operados exitosamente
de desprendimiento de retina regmatdégeno

Anne Charlotte Brieke, Francisco J. Rodriguez

Favor conteste las siguientes preguntas:

;La membrana limitante externa esta integra en el area foveal?

a) Si
b) No

¢La zona elipsoide o zona de unién entre segmentos externos e internos de
fotoreceptores esta integra en el area foveal?

a) Si
b) No

COMENTARIOS:
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