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INTRODUOCION

1a retinopatia diabstica es una de las principales causas ds ceguera en -
el mndo, aproxissdamente 708 de los pacientes diabsticos tienen retinops
tia cuando £allecen.

Ossde 1970 ya se ha sefitlado el msmento de visibilided de los capilares -
retinieancs en 1as angiograffmsrealizades a sujetos disbeticos que inclu -
%0 no presentaban retincpatia.

I pacientes mencves de 15 afios ds edad y con disbetes de AuraciSn mencr-

a5 afios las lesiones son rhras, al ir en amento la edad asi oomd la &=

racifn de la disbetes la prevalencia y severidad des los cambios retinia -
708 as mis importants siendo por esto crucial el diagnoftico tewprano de-
dichas alteracioms.

El chjetivo ds ests trabajo condiste en damostrar medimnte el estudio de-
fluwrangiografia retiniana realizada en pecientss con disbstes juvenil en
108 que se encontyd por Medio de oftalmoscopia directa @ indirecta el fon
& de 0jo d» aspecto normal, 1a predencia de alterhoiones vasculares inct
plentes y su significancia para el ssguimiento de su vesculopstia y e -
tratamiento precos de la mimma,



RESUMIN DE LA TESIS

£l conocimiento de la diabetes mellitus es importante debido a su alta -
prevalencia, ya que mis de 200 millones de personas son diabfticas en el
mndo, '

La diabetas tiens dos oomponantes; uno metabSlico y otro da tipo vascu -
lar. El sindrame metabflico estd asociado a alteracioss en los 1{pidos
y proteinas secundarias a la faita ds insulina, siendo su manifestacidn~
nls sevaxa la cetoacidbeis.

El sfndrome vascular consiste en una microsngicpatia que afecta princi -
palmente ojo y rifion.

El estudio de les aonas de cbliteracisn capilar las cuiles sscapan a la-
dbearvaciln oftalmoscopica clisica, ha sbierto perspectivas apenas sos =
pechadas en el campo de la fisicpatologfa y de la terapsutica de ciertas
retincpatias, principalmente la retincpatfa disbfitica,

Al Ashton en 196) quien por primsra Ves establecid la nocidn de cblite-
racién capilar sobre preparacionss taflidas en tinta china.

Bata nocidn fuk awpliaments confimvade sls tards por eximanss anat&micos
y por angiograffa fluorescefnica. Clinicamante solo la angiograffa per-
aite reconoter estas oclusionss cepilares.

Mumuumxhamuhnumummmm;
da por oftalmosccpia simple ¢ incluso biamicroscopfa pusds contradecirse
por medic ¢a la angiograt{a mis fina discriwinativa.



8i esta nocifn es inportante para el diagnSetico tasbién lo es para -

1a terapiutica.

Rfectivamente como la oclusiin capilar constituye uno de los primercs-
estadfos de la retinopatia diabéitica y camo parece que induce también-
a otras manifestacionss de la microsngicpatfa, parece essncial un tra-
taniento precos.

Kl abjetivo dal trabajo conaiste en dmmwstrar mediente e} estudio de -
fluocangrafia retiniana realisads enlf pacientss con disbetss juvenil
on los g es encontr$ por medio de oftalmosoopia directa e indirecta-
ol fondd de ojo norwal, la pressncia de alteracionss vasculares inci -
pientes y su significancia para el seguimiento de su vesculopastia y el
trataniento preccs ds 14 misma.

1a interpretaciin de 108 resultadcs se realiss oon lectura directa de-
1as fluorengiograffas, valorandoss el estado da 1a pepils, retinay -
los vasos. (hesrvando alteracionss microspsurimmsticas asi oo fuge -
dsl oolorante. :



a) Ganeralidades

Bl conacimiento de 1a diabetes mellitus es importante debido a su -
alta prevalencia, ya que cerca de 200 millones de personas son dia
beticas en el mundo.

La disbates es mis frecusnts en personas adultas habiendo 1.3 dia -
beticos por cada 1000 habitantes mayores de 17 afios, 17 entre las -
odades ds 25 a 44 aflos ds edad ¥ 43 en el grupo ds edadee de 45 a -
64 aflos ¥ 79 en ¢l grpo de mayores de €5 afice.

La disbetes se conoce desds la antiguedad, escritos chinos mancio -
nan la existancia ds un sindrame caracterisado por polifagia, poli-
dipsia y poliuria.

El estudio quimico dp la orina de pacientes diabeticos fub iniciado
por Paracelsus en el siglo XVI. cmmmn_muq -
describib el caracter dulce de la orina siendo ccmprobado por Dob -
" son que se tratabs efectivamente de asicar.

orton an 1636 describe el caracter hareditario de la diabetes.

" @0 109 Claude Bemard demmstra que sl amanto en la cantided ds -
asticares d» 1a sangre del disbetico, reconocido oomo hipargliomia
o8-8l Signo cerdinal de la enfcwedad, en 1069 Lingeshens describe
los islotes dsl pincress que lleven su nombre siendo desorita la -
-estructura quimice de la ineulina umana en 1960,

la disbetes ccurre ya sea por falta de insulina o bien por la pre -
sancia de factores que se oponsn & la accifn de la Alame.



b) Tipos de disbetes

Casi todos los disbeticos tienen diabstes primaris, 1a cual pusde
ser de dos tiposs
1+ Insulino dspandients o tipo I
Seounderia a dafio ds las cflulas beta ds 108 islotes pancred -
ticos, no hay herencia directa angue estcs pacisntes pusden -
hereder 1a geedigposicifn, ascoiade a ciertos A,
14 mayor incidencia es entre los 10-20 afios de edad pox: 1o que
se danaming juvenil ¥ en donde eniste tendancia & la cetosis.

2. W Insulino dspendients o tipo I1
‘o oe esbe con certesa la causa, habiend: un fuscte cowponente
gunltico. Wo existe relacidn oon o) sistéss NA, preswntand>-
_'se mas frecuntensnte entre los 50-70 afics de edad.

La disbetes tiens principslmsnte dos oospomsntss; uno metabSlico-
¥ otro & tigo vascular, este Gltifio consiste en e acelerads -
Wﬂﬂqumm

mmywh '



RNETINOPATIA DIABETICA

La retinopatia disbitica es una de las principales causas ds ce-
gusra en los Estados Unidos asi oomo en otros paices, en 1970 -
1a retincpatfa diabetica ful responsable de 11.1 ds 108 nusves -
casos de Coguata legal, tamendo en cusnta todas las edades ¥ de-
19,10 entre los 20-84 afics de eded:

o008 reportes sabre la prevelencia de la retincpetfa disbetica~
Unidos musetran grandss variscionse en la prevalencia total de -
la retincpatia variando desde 249 hasta 0.

Ia prevalancis ds la retincpatia en la poblacifn disbicica esté-
on velaciln direcsta con la duracfon de la disbetes.

fegln 1a Clfnica Joslin la prevalencia ds la retincpatia es ds -
250 & la poblacifn total de diabiticos , 78 con diabetes de me-
nos da 10 afios de evolucidn, 260 en pacientss con disbetes entre
10 y 14 afice y €38 en pacientes con 15 afios de evolucionm.
facientamnte un estudio realisadd en Suscia musstra uns pssve -
lencia de retinapetis de 478 y de retincpetia proliferstive & -
1N, encontrandose la mayor incidancia en pacientes con dlibetes
fovanil.

i dicho estudio se mmstra tasbifin la correlanién entre ia duxa
ciln ds 1a disbetes y la edad con la presencia s emxiados Adxoe
stos cOurTen mas frecusnte en pacisntes mayores de €60 alics, esto
indica que existen ctros factores adumie ds la duracifn de la dia
betes que influym en la enferweded retinima .



Kl riesgo para desarrollar csgusrs sscundsria a retincpatfa dia-

bitics tambifn aumnta con la dxrachon de 1a disbetes.

£l poroentaje ds rissgo entre pacientss disjgnosticados a la e -

dad & 20 afics o8 e 0.1% sproximadements despuls de 10 afios -

de disbetes, ammtando a 1.6A desgule de 20 aes y 3.5% dsspu-

& d» 30 afics.

ntre los pacientas diagnosticados a 108 40 afics de edad @) -

viesgo o0 do 0.9% @ 108 10 afice, 3.0 a los 0 aflos y 7:1 & los

0 alve.

n resisen poSamos dscir:

1.~ la incidencia ds copura 68 20 veoss meyor an diabeticos -

Q= en peciantes no disbeticos.

2.~ Npronimademnte 2% ds todos los disbeticos quedan ciegos.

3.~ Uh 700 &» 100 diabiticos tienen retincpetia cusndd falle -
. oMY,

a) Ristoria Metural ds la Retincpetia disbltics

1as morsalidades ds fondo da ojo d» 1a retincpatis consisten -
tanto en ombios en 1a propia retina camo por Gelants & ella.
the omblos intravetinisnes.cowponen 1a fess no proliferative-+
'© sizple, nimtres gu las alterscionss prevetinianas y vittess
dan luger a la fase proliferstiva o maligns.



b) Tase no prolifonativa

Los cambios no proliferativos son los primeros en oowrir y pusden o
NO PASAT & la etapa prolifgrativa.

xchos ds 108 cambios no proliferatives son manifestacionsp de isque
mis retiniana, mientras qus los cabics proliferativos son la res -
pussta a la isgumia retiniens.

1a retinopatfa disbetica siempre comiensa en los capilases por lo -~
Qus sOn las primeras lesiones que ss cbesrven tanto oftalmoscopica =
mants calo por anglogratia fluorescefnica.

Los capileres dilatados en 1a PAR indicen dilatacifn pasive relacio-
nada oon flujo sangulneo sitarado.
mmumnnmymwmmq
pos de sujetos morwales, pre disbetioos y disblticos quimicos que el
timgo @ circulacifn retiniana es mis ripid en los pre-disbeticos-
@i an sujetos normeles, en diabsticos quimicos que en pacientes -
sormales y mancr en los diabticos quimious que en los ppedisbetiocs
La dilatacifn es remplasads por otlusifn gradual de los capilares.
Las esiones san fooales y ee inician en la perifemta d» la retine.

1, Alterecifn dsl sistema fibrinolftico

Tanto la trambolisis oomo la fibrinolisis dpanden & un aistems in-
taoto tibrinolftico. Un dafecto en ests sistems predispone a la -
presantacifn ds oclusiones vasculares. fn un grupo ds pacientes ool
Gisbetes & pia & 10 afics & evoiuriln se dmostrS g poselan \a-
mayor activided fibrinolitica y que respondian mejor a 1a colusién -
venose que 108 pacientss oon el misso tiempo de evolucifn pero oon -



Hay dos razones por las cuales la activided fibrinolitica se -
encuantra dimminuida; cuando hay una disminucifn del activador-
del plamminSgeno y la otra es cuamnd hay un amento tanto del -~
fibrinigeno oamo de alfa 2 globulina, awbos inhibidores de la -
fibrinolfsis.

2. Moxwalidedes de la funcin plaquetaria

La fawacitn de microtrambos plaquetarios, ye ssa comp resulta-
% ds plaguetas ancemales per 28 o por un factor sérico que al-
tare su comportamiento proves una atractive hipbtesis paca ex -
plicarss 1a formaciln de las oclusionss vasculares en la retino
petia diabetics.

La agregaciln plaguetaria in vitro normeluants se campone ds -
dos etapas, la primsra courre en forma espontaned y 1a ssgun -
da o8 indpids por la adiciln ds adunosin difosfato (NDP).
Normalmente las plagusta, posterior a l1a adicifn de ADP tienden
a disgregarse espontansemants.

Las plaguetas & los pacientes oon retincpat{a disbética tiensn
" una tandancia ancrwalEante SRantads PAra AgTeQIrSe & Conoantra
.ciores bajas da ADP, mostrands también una tendancia a la dis -
egeeiln deninuida.

3, Ombios en el flujo sanguineo
Dado que 1os vasos retiniancs no tisnen flujo nervioso autfnamo

van & ser los cambios en las necesidades metabBlicas son los -
que detarminen el flujo sanguinso.



En otapas tempranas d 1a disbetas, se ha dunontrado por Kohner-
en 1995 y Rive en 1976 que el flujo sanguinec en la retina esth-
apmantado OO respuasta a ia falta ds oxigeno, siendo la retina
dsl paciente disbetico mas sensible a la falta de anlgeno que la
4 un ssjeto noemal.

0 los pacientes con disbetes msl controlada se ha visto una dis
nimcidn del 2-) difosfoglicarato en los eritrocitos , haciendo
Que 1a molicula de hesoglcbine tengs maycr afinided por el onige
no.

La dilatacifn vascular y o1 aumento dsl flujo sanguineo es el re
sultaio del metabolimeo alterado de la retina, al parecer por -
mom,ommm.

Kl metaboliseo de 1a glucosa en condiciones de hipoxis ocesionan
W amanto del flujo sanguineo.

1a chetruccifn capilar que oo presants en la retincpatia courre-
dabido & 3 ’

a) engrossmianto do 1a smmbecana basal capilar.

'b) dalio a las oflulas endoteliales y preliferacisn.

c) ombics en los eritrovitos que coasionsn un transports ds oxf
g0 alterad.

d) amasto ds a agregacifn plagutaria.

Kl amsnto de grosor en 1a mmbrena besal relacionads oon a &=
m&QuMMMMmMQWH -
on ol riflon, por Williswon en el mlisculo e 1972,



Ainge no se tienen estudics camparstivos scbre el grosor ds la -
mmbrana basal en la retina, Bloodworth y Molitor en 1965 notan =
que dichs mmbrane era efectivamnte ais gruass d» lo normal en -
pacisnteg con retincpatis .

Asihton postula que el engrosamiento progresivo ds la mmbrana ba-
s8] en las artericlas precapilares ccasions un cierre progresivo-
a8 ettus vasos ocasionande que no perfundan los capilares por -
ellos irrigados.

jos cepilares retiniance tisnen dos tipos ds oflulas en sus pare=
deg: las cflulas endotaliales y los paricitos.

1a relacifn normal d 1os paricitos tanto en el ser hammno oo -
on los snimales es de 1:1.

La plirdida selectiva ds 108 pericitos es uns oaracteristioa de -
los pacientes con retincpatfa tesprana.

Stuler, Millar y Sanold susieren en 1976 el hacho & que el gradd
e pledids do los pericitos.ests en relacifn con el nivel de hi -
pargliomia, al haber una concentrecidn alta ds glucces , hay -
aoumilacifn de scxbitol g por efectos ommiticos cossions la - -
murts & pericitos.

Las oblulas endotelialss son probeblumnts 1a clave para saber 1o
Que oRETe en 1a retincpetia diabltice, ye e ellas cometituyen-
1a batrers higsto-retinians.

1a flucresceina no filtra cuando los capilares estén intactos.
Qrha-Vag ¥ Ssurice en 1967 dammetran qus las cbiulas endovelis
1as m© solo mankionen en su intericr la flucwesoaing sino g -
1a trasegortan en forme activa dul espacio entrevescular al in -
traovascular aln en comtra ds gradisnte.

18 ryptirs ds 1a barrera hamatoretiniana en la dlsbetes s @ -
crita por Mallow en 1976 quien dBmetsa la existenvia & percsi
dass en 1a unifn interepitslial indicend> gue 1a wnifin qus emis~
mm.mw&.m—wmm-n
tra aln en Inmancs,

-10-



1a oclusifn cepilar es la caracteristica mis importante ds la -~
retincpatis disbetica, i las aress de oclusiln son pequelias y es-
tan rodeades de capilares normalas, la reacciln a la oclusifin es -
1a formacifn d microansurismss, qus representan proliferacién lo-
cal ds oflulks endoteliales para revascularizar el ares ocluida,

Los capilares dilatados son mis torteoscs qus los normales, habien

@ ditusibn da fluoresceina al iqual que 108 camponantes de la san

e,

Las aress grandes qua no se encusntran perfundides son isfiortantes

deads el punto de vista hemodinimico puseto que son peecurscres de

formacisn de nusvos vesos.

LA alteracifn cipilar progress gradialments dcante afics involucran
do arteriss y venas, las lesiones arteriales son enveinamiento de-
108 vasos qus oomiensan en la periferia resmplasaniose las arterias
por linses blances no perfundidas que precedan a la oclusifn owpi -
1.

Fosteriormante hay dilatacifn vencsa y tortunsidad Yomandoss asas~
Qi Tepresentan sieas ds by-pase looalisades donde se hallan las -~
chetrucoiones vencsas indicando tasbifin aress de no pecfusifn.

1a permasbilided ancewalsgnts sumntads de 108 capilares retinia -
nos tasbifn es otra ceracteristion fundmmsntal y es ssounderia a -
alteracifin de la barrers hamstoretiniana, aunge 1a csuse afin no es
clars, se cres @ ol sitio de la alterecifn radios en 1a cape end®
talial @ lop ospilares retiniance. .

5 sign nls teprano de 1la retincpetis son los microsneuristies des-
critos en 1079 por sachensie.

-11-



Los microansurismas recidn formados aparscen camp manchas rojas -
de paredes delgadas teniendo una mambrana endotelial tambidn del -
qada. En el curso de meses o afios, la lesid se hialiniza apare -
ciendo como una mancha amarilleta, esta hialinizacion es debida a-
depleito de material PAB positivo haciendo que la masbrana basal -
e engrusse, habiendo tambidn depleito de lipidos resultado & -
trasulacion de los componentes del plamwa dsbido a alteracisn de -
la permsabilidad de 108 vascs, 10 cual se camprusba mediante PAR
viendose oamo manchas brillantes fluorescentss generalmente rodea
das d» wn halo.

Un estudio clinico patolfgico realizado por lresnick dumwsstra -
que los microaneurismas que no o8 logran visualizar con fotogra =
tias a.color se asccian a anamalidades en la FAR siendo damostra-
dos histologicamente,

La dessparicifn de los ansurimmes se debe a progresifn de la his=
linisaoidn , 0 bien, a colusifin del veso matricio.

la duracifn pramsdio de los micvoansuriemss varia de paciante a -
pacients pudiendo ser dssde meees hasta afics. Beto Gltiso s ha-
usado para medir la activided ds la rétincpatia.

108 microsnsurismes estan genscalmente rodeados ds un drea de ca-
pilares no perfundidos 1o que supiere que 1a formacifn ds los mis
mos o0 Gabide a una respussta a 1a isquamia localisads, angue -
alin wu seconisno de foraacidn es desconocido en su totalidad.

Las hemoczagias retinianes eon Wb hallasgo frecusnts en la retino
Los capilares ancemales al igual que los microaneuriemss son la -
Munmwa_-tam-lmuwi-nhnqm-
dr & la prefundidad a 1a que esten situadas en 1a retina, las -
profundas oamp manchas redondsades y las superticiales como flame.

-17%-



La cbetruocidn vescular retiniana ocurre primsramente en los capilares
habiendo tres patrones anatimicos de abstruccifn capilar;

cbetruccidn capilar focal.

cbstruocién capilar perifoveal.

abstruocipon capilar regional.

1a chetruccifn capilar temprana se manifiseta en un patrén en sector -
(parches) involucrandd a los capilares en forma individual o en paque=
fios grupos, los capilares cbetruidos se localizan frecusntemants cer -
ca de capilares dilatados, estos son facilmsnte distinguibles en la -
PAR ya qus mmstran frecusntaments amwnts de permsabilided que s tra
duoe por filtracifn.

K mscaniam ds 1a cbetruccién arteriolar ain no es bien conooido, la-
alusifn france esta simmpre precedids de evidencia angiomffica & -
estenceis dsl lumm de la arteriola.

80 ha'sugeridd que esta abstruocifn es causada por un estrechamiento -
mtwﬂl-lmw‘nmﬁom&pm-
" atraves d» un endotelio defectuceo.

25 penseba @ 108 @mudedos algodonoecs NO 80 pressntiben CaMEEMNte -
an pacientes disheticos en ausercia ds hipertensifn sistémice .

Mston y Bmmann demmetran que 108 emudados algodonoscs son un hallas -
o frecumts tanto en sujetos diabeticos noewotensos camp hipertenscs-
oon retincpatia, considerando a los exydados camo indicadores ds un -
apsoraniento de la retincpetfa.

Rhver sugiers gae eh ojos con esndados an MEeco asycr de 8 en A
cia & hipertensifn son susceptibles a desarrollar retincpetfa proli -
ferativa en un transcurso ds § a 18 sesss.

Ia chetruocifn de artericlas ds meyor calibre, a diferencia & la cbe~
trvocifn cepilar ooucre oomo hallasgo tard{o en la retincpatia.

-]3~



La dilatacién generalizhdhs de las venas retinianas es uno de los pri-
meror signos de la retinopat ‘a diablitica, eata cbservacion lleva a la
niptesis de que la retinopat{a disbtica es una eafermedad cavsada -
primeramsnte por cbstruccifn venosa, sin enbargo, la amgiogratfay -
1os estudios histolSgicos han demostrado que los cambios cbstructivos
no ocurren en las venas retinianas sino en las arteriolas precapila -
res.

Estudios realizados por Sovborg en 108 que se mide el calibre ds la -
vena en fotograffes de fondo dummetran que 1a dilatacifn vencsa no -
precede al inicio de 1 retinopatis pero que ccurre camo ua de las -
alteracionss d» la retincpetfa ya establecida.

Cuandd 1a retinopetia esta avanzando se encusntran \areas de asalchi -
chonaniento oamo respussta & la isquamia local,

Las a0h8 VONOSAS TEPIGRINtAN und TeSPURSta proliferativa a 1a isgummia
local © bien, sar el sesultado de un encogimiento del tejido perivas -
cular.

fstos cadbios vencscs localizados son isportantes ym qus ocurren en -
areas do jsquania retiniana y pusden idmntificar postariorwents sonas~
de futura neovascularizacién.

14~



c) Fase Proliferativa

La fase proliferativa ds la retincpstfa esta caracterizada por cresimien
to de tejido glial fibeoso y de neoformacitn en respussts & 1b lsquamia-
retiniana passente.

Asocisda & estos casfiios proliferstivos existen aiteraciones en el vi -
treo consistentes en oontraccifn w desprendimisnto de hialoides poste -
rior.

1a incidencia da la retincpatia proliferstiva en la poblaciSn disbetica-
estd relacionads a la dxacifn de la enfurwedad ocucTiendo en un prams -
dio de 15-20 aflos Gaade que 80 haow ¢ diagrostico,

1 o8 usual ver ¢l desarrollo de retincpetia proliferativa en los disbe-
ticos juveniles antes de § afice ds)l diagnostico, sin enbargo en pacien =
tes con disbetes €ipo II se pusds presentar pocom afios despulle del diag-
nostico, ‘

Kl curso ds 108 0jos con retingpatia proliferativh es muy darisble, hay-
un pequafio gnpo(108) que pusde mostzar una regresifén espontines, cesan~
@ 1a activided himorragica, aientras ques otros pacientes desarrollan wn
ripido deterioro dbido a proliferaciSn masiva y desprendiento traceio
nal de retinae.

1a proliferecién comiensa con 1a formecidn de nusvos vapos qus se origi-
nan de 108 vasce retiniencs, estos nusvos Vasos 86 pignsa que e desarTo
llan a pactir do eleflantos mesengiimetoscs y que tienen la capacidad de~
diferencisrse tanto en oflulas endoteliales que den a forfar el componen
te dascular o en fibrocitos que proliferan para farwar tejido fibrosp
Matos rusios vasos de neoformecifn no omparten 1hs caracterietioks de -
pocwpabilided és los Ousos retiniancs norwales, sin embargo todos estos-
fusvos vascs filtran flucresceina.
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Los vasos de neoformacién van a rawper la mesbrana limitante interma
para arbarizar entre esta y la hialoides postericr, el tejido fibro-
vascyles no petetra en la corteza vitres, forma densis adheeiones -
omn la Maioides posterior, estas sdherencias son de sURe importan -
c1a8 debido A que son responsables de la tranmmision de las fusrzas -
de traccidn vitrea hacia 1a retina.

108 mmvos vasos que se originan. del digoo Sptico pusden penetrar al
omrpo ‘vitweo debido a W la cortesa vitrea tabidn es my delga-
& © pusds estas aumsnte.

th nestiecularisaciln genscalments se encusntra postarios al ecusdor
siendd los sitios mis comnes el disco optico y las zonas adyecentes
& 108 vaasos de mayor calibre situados a 1-3 difawtros de la pepila
hablendo predileccidn por @) cusdrans supercteaporal, '
82 pusden TeCONOONr varios tipos Miorfologicus de viwos de raoforma -
cifn, siando el alis oonlin 1a fronds que se origina d» una arcads.
la contraccifn dsl Oitreo, el desprendimiento de la hialoidep poste
rior de la retim, y el engrosmiastc de la hialoides produce mehos
@ los sigros y sintoms caracteristioos de la retinopatia prolife -

- rakive.

1a costrascidn del vitseo y el desprendimjento de 1a hialoides poste
tior produos une elevecifin de lbs rsvos vasos fasmendd W tedid -
fitrovasoular o resultado 40 las adweicnes entre estas estructy
ras. Inth traccidn progesiva del tejido fibrovascular va a llever
a n dasprendimiento ds recine y hemorragia vitres llevends a la o
SUra irresdishbls 42l pacients.
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FLUCRANGIQGRAYIA RETINIANA

Pl A Al

a) Historia

La fisiopatologia de la vascylatura retinians se entiends mejor si se-
conooe miis sobee el £lujo sanguineo en los vasos, eeto es posible de-
bido & 1a cualadad (nice dsl ojo que e8 mu traneparencia.

108 mitodes de chesrvecifn directa resultan puss invitadores, algunoe-
akcres han medido los cwbics en el calibre de los vascs asi como mi-
todos de cinmmatogratfa para el flujo retiniano, que aungue (tiles, -
tiensn sus limitacionss por 1o que se necssitan otros mitodos para b~
sarvar el flujo retinianc que otorguen meyor visibilided.

Con apenas Gos dicades casds su introduocién, la fluwrangiografis reti
nisna ha acrasado con 1as thonicas de cheervacién directa e indirecta-
oon oftalaosoupio, biomicrosocpia y gonioscopia convirtiendose en un -
amilier diagostioo crusisl pars 1a dsteccién de 1os meceniwms pato-
tisiolégicos aoulares. '

Chao y flocks describieron por peimers ves la flwragpiografia retinia
ne on 1950, siand introducido su weo clinico en 1961 por towtny y -
Alvis,

1a forogratia oftalaoldgics ahora proves una docvmantacifn permanente=
@ 1a cisoulacidn tanto retinians como corcides.

£l estutic angiogrifico del fondo @ ofo bajo flucrescencia en el our-
80 ds 1a chesyverifn vascular de las angiopatfas dsbe permitir;
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1. Precisar los aspectos oftalmoscopicos o biamicruscopicos anterior -
nente chesrvados.

2. Foner & menifiesto las alteraciones dinfmicas oo enlentecimien
to o retard circulatorio.

3, Reviar las lesiones qus ss escapan al exfmen oftalmoscopico © bio
nicroscopice.

4. Fijar forograficamnte las inkgenss para eximsnes comparstivos ul-
tecioves.
e deciz, que confizwe, precisa, revela y registra las alteracio-
nes vasculares de 1a red retiniana asi cawo de la circulacifn co--
roldes.

”b)wbw

La fluorescencia se bass en el hecho ds que alguwios CORPUNSLOS eiten-
una parte as 18 energia radiante que absosben en fowa de radiaciones
& longitud ds onds sperics a 18 & 1cs reyos checibidos.(tey e -
Solws) .

ta esencia ds 1a fluorengigrafia retiniana es 1a visuslizacifn de la -
fluorescencia (nediante 1a flucxwsceing) en el espacio intre y emtsa -
oslulex.

La onorgla luminosa abeorbide inicia 1a enc!lucifn molecular, elowents
& los electrones de nivel, al reywresar estos & un nivel menor , la e -
maryia libarads e enitide en varies forms .



c) Propiedades quinicas

La sal eidica de fluovesceina es el producto de eleccidn para -
la realizacifn de la fluworangiograffa. Osede el pumo de vista-
fisico~quinico, esta sal es soluble en agua, a baja concentra -
cifn su fluorescencia continua siendo notable.

S mliximo de absorcin espectral se encusntrs en las longitudes-
ds onda situades en los 4000 angetrams, su Ph fptimo es de 7.80
Desde o} puto de vista bioldgico, una parts del colorante inyec
tado ee £ija schiw las proteinee plamiticss, principalsents so-
bre alb(mina, otra ss fija a los glibulos rojos, pwo la mayer -
parte pmwanace an solucifn.

4) Parmpabilided en los tejidis coulares

La fluwessatna esth contenida principalmente er 1os sspacics =
extracelulares, nO penetra en los vasos coxoidecs ds meycr oali-
bre,  sin esbargo a nivel d la coriccapilar que yosss mches fe
matrecianes y poros ae alojs en ol espacio antrecelular, asi oo
%0 tasbiln ss sovilisa entre les oflules del epitslio pigeentario
dateniandoss a nivel de 1a afmuls ocludens. SOlamnts en Cesce-
potolégicos pasa la fiucresceina desde la coroides a la sepiln -
& 1op » oeptares Tetiniance.

1os vascs retiniancs posesn wna cepa intesva & clilulas endistslia
1se unides sadiante capleios ds uni‘n isparmsebles a 1a flvores=
. osina formando la bacreras hamato retiniana, sin wbargo algo de ~
- fluorescsing se adhiere & las cblulas endotaliales & las paredss
@ los vasos scbre todo las venas, dendo 1a tincifn tardia.
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Los capilares ciliares son myy pesmsables a la fluoresceina tifiian-
dose e] estrama del cusrpo ciliar intensmssnte, la fluoresosina no~
nolo 8¢ extravasa a la clmara posterior sino que es secretada acti-
vamente via los proosacs ciliares, tambifin difunds repideperts a ia
cllmara anterior y mas lentamente a la cavidad vitrea donds pewans~
os varios dias posterior a ls realizacitn de la fluoceang iografia -
parte difunds hacia e) Inmor acuceo, emiste evidencia de que hay -
dspurecifn ds 1a fluoresceina por vasos retiniancs y del epitslio -
pigmantario wadiants un procsso ds transports activo.

in 1o seferents a n.ervio dptico se ha visto que tanto los capila -
T8 pre ¥ post lamlar de origmn cilisr tasbidn son impermesdles a-
1a fluoresoencia, la fluoresceina difunds ds los coriocepilazes pe~
ripepilares tifiendo el t.jido consctivo dsl disco gptico y lemina -
criboss dando un patrén centripeto dando luger a la flucrescencia -
taxd{s ds) disco gptico.

na vas presents ol campuesto fluvescents en ¢l fondd @l cjo, la~-
fluckescencie sstark inducida por wne lus que actusré ds mod> enci-
tador, para la fotografia ee escoge ¢l flamh electrénico y para la~
oftalac ~pia una Lispara de tungeteno scixevoltads.

Wsta lus blance deberd pasar antes de llegar al fondo ds ojo por un
£11tro coloreado en asul qus ssleccionard las radiacionss para no -
quarder ofis g2 1as g correguonden al alinian de absorciln eapec -
tral d&» 1a fluorescsins { entre 4,000 y 5,000 any.).

1as estructuras oculares ispregendes dal producto de contraste fiup
rescunts 8 encusntran asf ilusinedte por wa fumbe ecitante de -
1w asul g las vinlve fosforsscentes. 1a lw indsside, amrillo ~
‘vardoso poicd cbestvarss y registrares.

1a fusnts luminosa oonsitubds por el filtro sbeczbente, el ds emci-
taciln y l1a limpara de tungetencacbrevoltada conetituyen los tres -
cmponentss necesariocs para la cbeervacion contrastade al sfsiso &
1a8 estructuras flucrescantes. .



@) Preparaciones, reacciones tONICAE y excresion

La sayoeia de 108 departamenic. fotogrificos oftalmolégicos wti-
lizan paqualfics volimenes de la preparacién a concentraciones mas
yores , por ejewplo; 5 ml de flucresceina sbdice al 100 0 3 ml -
al 258, sientras mis pequafic sea ¢l "0lo mancres sl las Oam -
plicaciones.

Las resccionss tixices consisten principalessnte en nfuses y vo-
uito que se presenta en 5108 de los pacientes pudiendd oourTire
tabiln wticeria, rescciones diemices de tipo alésgico, hipo -
toneifn-y chogue.

Todos los pacisntes pressntan ligers pigmntacin smrillents &
1a pisl posterior al estudio que dura aproxisadents de 12 & M
hes. Rl pacientes punde gudarse & discramstopsis debid a la -
presencia & fluoresceina en el acuoso y vitreo.

fa encreta principelr._rte por 1a arina v wn oagufia parts por-
la bilis.

i un estudio realizadd por Novotny en 1961 se llegh a los si -
guientes resultados)

K tiempo entre la inyecoiSn de la £luc:-scains y la vieualiza -
cion varisha entre 12-20 seq, se encontraron difi.encias canside
reblas entre los tianpos de ciroulacifin arterial y vencso en las
difereraes porcionss da la retina, por ejeplo; e niis rigido -
. an'la fovea y mis lento en las porciones parifiicicss.

Kl flujo estratitiosdn ocurve @i 108 grendss vescs, en las gran-
das arteriolas el flujo es mis ripido en la porciSn central del-
VS0 Gue & 10 laryo de las paredes; en las grandss venas ocusre~
1o contrario.
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£) Pages ds la fluorangiografia

Bl colorante inysctado por via intravencsa recorre la red vascu -
lar bajo la forms ds un dmbolo, despulis de un tiempo de latencia-
llamado tiespo braio retina, la fluoresceina llega a hch'q;u
cién ocular, en este momento se distinguen dos fases:

1. Fase vascular

2. Fase tisular

I ds corta duracidn aprox 1 mimuto, corresponds a los diferentes
tienpos ciroulstorios corioretiniance.

‘= Tiempo coroidso~

21 colocants llege a los vesos coroidecs por las acterias i -
lisres cortas, por esta rasln, la red vescular corcides oo im -
Frogna simmpre antes qus 1a artaria cantral ds 1a retine qu se
tntnnuuﬂmhﬂm-mmmm-
tacior en foswa geografios, altesmando places flucretoentes -
oon acnas redondeadas memcs luminoses.

1a papila se aclare en ¢l tispo coroidso por su red ospilar -
profunds, las arteriss cili.~retinianes que pusdan existir se -
isgregran tabiin antes que la arteria central de 1a retina.

= Tiepo arterial -
Gourve un sepndo alls tards e @] tismpo coroideo. 8¢ inicia-
on ¢] mEanto @ aparece la fluoresoeina a niwl d» la arteria
cantral ds la retina y termina cusndo ss ha ispregsndo tods la-
- rod axtarial. :



Bl tiemp> arterial dura aproximsdewents 1 segundo, los vascs de
ia mitad suparior ds 1s retina se lieran antes que los ds lami
tad inferior, y los de la porcifn temporal antes qus la nasal,

“Tigmpo artariovencec precos y tardio o tiewpo capilar -

Una vez ispregnade ls red artariclar, las venas episzan a ha~
oares visibles primero en la regifin dsl polo postarior ¥ posts
riccemnts en la periferis.

Xl tiemgo capilas camprends deade 1a ispregnecidn coaplets de-
1a rod artarial hasts el inicio ds impregraciin de la red veno
dn,

Al final del timmpo ospilar sparecen las corrientes laminares~
YONORAS .

Tiapo Venoso ~

Oxvetponds & la isprepuicifn wnifcome de tods 1a red vencss -
oon desigericiln ds la corrients leminer. .
La circulacifn vences o0 sfls Jenta gm 1a ciroulscifn ste -
vial, ol tiewpo transoucrido entry s sparicifn de la flucves
oofns & nivel ds ura vane, hasta ls llegads dal colorants & -
1s ppile Gxs 2 sagundon, qus o8 el &ble & la ciroulasifn-
W ol curso eI timge venaso dessparece 12 fluorescencia ar-

, tarisl , & an sete estadio oo o1 fondd A 0J0 prenemts -
ol slinian do fluorescencis chtaniendoss la sajor iaformscifn.
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PASE TISULAR

Conienza a los dos minuktos ¥ dura varias horas, las impregnacio-
s tisulares anotwales § las tetenaionss patolégicas de coloran
te parsistan mucho tiempo, haciendo qus estas formas sean indis-~
ponaables. ’
- Becipes & partir ds la red vesoular retiniana -
La angiografia fluorescefnios constitije el msjor mitods pare~
poner en evidencia las alteracionss de las paredss de los Ve -~
08
La lesifn patoldgica ds las paredss se manifiesta por la difu-
idn & fluoresceina a travis dal andotelio “wecular.
¢ Las difusionss vesculares eon de aparicidn tardia, despuls -
dal inicio dsl tiempo arterial ¥ ( o mis frecusntemants ) en
el timps wteionnoe.
¢ Progresiln & 1a fiucrescencia a partir de un puto & esca-
pe con difusidn en los tejidos vecinos.
¢ Pacsistancia ds la £luoresoeing en los téampos tacdics.

Los escepes pusden chemvarss en cualquier parts & la red cir
oulatoriay

1.~ a nivel ds los grandes vescs.

2.- a nivel & capilares.

3.~ & 108 nicvosnesrimmser

¢.~ d» los vascs & neofcrmacifn.

1.~ & nivel & los grandes vesca:

B arterias , vanse ¥ cruoes AV asi oawo a nivel & las artario
128 ¥ vemles.
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1a extensifn da las monss fluorescentes ests en funcibn de la alte
recifn do la pared, ¥ ol mpecto varia del simple halo perivascy -
Lar con {spregacitn ds 1a pared dendd un ASPRCto Mmugosc, hasta =
1a intenss flucrescencia,

2.~ a nivel & capilares:

1os capilares diltados o con paredss alteradas dsn lugar a un halo
flucrescente progresivo. 1a red radial peripspilar tiens aspecto ~
longilineo fusiforme dendo un aspacto estriado, en cwbio, la red-
capilar propia ds 1a retina da lupgar a sscaps enforms de ramillste
adquiriendo un aspacto salpicado.

3.~ a nivel & los micromneurimes:
Andan ser chjetos ds escepae en forms de halo.

4.~ a nivel d& los vasos ds neofcrmacidn:

n el estadio juveni}) el aspecto ¢8 el & un 4N0epe aplosivo, to-
mando una flurescencia § entensifn importante. Todes las angio -
paties prisecies © secundarias pusden originar escepes. Los vasos
do neclormacilh . son permsables ¥ generadores constantes de escepe.

fahnee § Dollecy an 1970 saflalan ol asmnto de visibilided de los=
capilares retiniance en las angioprafies realisades a sujetos dia-
beticos que iacluso no presamtiben retincpatis.

-mmxmmmmqqmm-u
red retinisns nozmal d vasos intreretiniancs en su estadfo inicial
—lmllmdh. u-qumama-um:--
tiniens noswal, tiensn una disposiciln mes regular hibiendo v -

o



Un eaceps es por definicién la accifn de un Liquido que se decrams

por una grieta o fisurs, a partir dal espacio por el que circuls,

A nivel dsl fondo de oo normal, misntras que algunos tsjidos se-

inpregnan progresivamente de colorants, no se chesrva ningun fend~

meno de esta fndole. ¥ por tanto, una caracteristica notsble que
conviens seflalar; la personal ispseweardilidad de la red vasoular-
retiniana al colorants.

008 barverss e oponan & la difusifn dsl colorante:

1. las paredss d» 108 vascs de la red retiniana continentes en con
diciones fisiolégices.

2. 1a smhrena & Bruch- epitelic pigmntacio gue se apowe al paso
ds 1a fluresceina coricompilar a los espacics miwetiniancs o-
retiniancs. -

Omlquier solwciln de continuided que tangs luger en uns de estae-

b&mﬂnnmﬂuﬂbmmu

1os espacics o los tejidos vecinos.

Deads ¢l punto de vista sngiogrifico, un escepe se manifiseta por-

s imagen localisade de aparicién tardfa, de dimansifn crecients

Y & fluorestincia progresive.

la angiogratia §lucresceinion constituye el ssjor mitod paca po -

e en ovidncia las altaracicws de las paredes ds los vesos.

Bfectivements, la lesifn patolfgion ds las paredes se manifiesta -

o las fotograliss d» marera class ¥ preciss por 1o difweiln @ -

fluoresonime a trevel ds) endotelio vasoular.
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FPLANTENAIINIO DEL PROBLIA

Un n{mero considara ble de investigadores han estudiado la prepenta -
cifn de la retincpatia diabltica despus del inicio de la disbetes ti
"o 1 en nifics y adolescentes. -

Muchos de ellos se han basado en 1b oftalmosocpia directa e indirec-
ta y ais recientemsnte en fdtografias y fluorangiograffas.

Pese a las diferencias e enisten entre los estudios, se ha encontra
& wa muy baja prevalencia ds retincpatia en pacientes con diabstes -
de mencs ds S afics ds dwacifn, .m0 habiendo diferencia entre raza o se
w0, pbertad, dosis de insuline,a¢lgenos MA.

82 hin encotrad> custro varisbles que si intecvisnen en el desarvollo-
de la retincpatia cofio sons la dusacifn de la disbetes,controles s -
glicenih a largo plaso, trigliceridos sficicos y la eded. Kl ocontrol de
1a glicenia es isportamts yo que 96 desartollan lesicnes minimas al ca
bo ds § afios llevando un mal comtrol, mientras que dichas lsetones spa
recan & 108 10 afios y medios con un chntrol regular y a los 12 bios -
oon un busn aontrol.

fpronitadumnts a 1os 18 Wics & esthbbecida la disbetes todos los pa-
clentes tendren por 10 menoe lesionss minifes ias cuales es posible -~
dtectarles § afics antep e por oftalmoscopia.

B un estudio reslisado por Malene @e encusntra wna diferencia entre -
- 7% éo-satiscpetia dstectada por anglografia y 140 mediante WYotoph -
£{a dostaneniese 1a isportansia @@ la angiografis como alol diagoe-
500 tanprano . ya g la anglogwhffa presenta pequelies lesicnes oon -
Sayor contraste g en Uy fotowraflss, spareciendd 108 Bicrosmxis -
a0 oD pegefios puntos brillantes g contrastan con el fondo nego
siendo dificil en la fotojrafia por confundizse con el coles anaranja-
& dl fondo.



NXTERIAL ¥ METCDO

Para 1a seleccidn de loa pacientss 3s consideraron 5 condicionesy
ser digbeticos juveniles, mencres de 23 afios de edad, sin ante -
opdante de toxicomanias, tensr fondo de 30 nowmal & la oftalmos-
oopia directa ¢ indirecta, y contar con estudios de fluorangiogra
£ia, 9e escogieron 16 pacientes, ioe cuales cumplieron 10 antes~
mancionado, no tomandoss en cumnts para el estudio ¢l tiempo ds -
evoluridn de la disbetes. Llos 16 pacientes fuston vistos en el -
sstvicio ds oftalanlogia del Osmtro MEGico Necional DES Aurante-
1983 habiendo siendo enviados dal asvicio & endocrirclogia paca
una valovacitn intagral. Minguw de 1os pacisntes referfa sinto-
uas aoulases y a todos se les realisd animen oftalanlogico oompls
to que incluy6:  agudesa visusl, biamicrosoopla, tincestris, Qo -
nioscapia y enimen ds fondo de ojo mediamte oftalmosccpia directa
e indirecta previa dilstacifn con tropicamdda. :
50 1as realiad fluwrangiogratia retinians sadisnts inyeocidn en -
la vana cubital de 2.3 o¢ de fluorescefna en lwpules estiriles - -
utilisendd una oflmers Seizs ds fandd de ojo con £iltxo de ocbalto
y palfoula tri ~X-pan Jodak hlanco y negro 400 1.8.0 . e toma-
ron 16 mgosiciones fotopridices a cads pacients wn un solo eatu-
&ic por 10 cual el analisis es realish del ojo davecho debido & -
om las faawe iniciales dsl estudio se registraron an eas ojo.
99 siguisron las normes establecides por o) ofdigo smitario de «
108 Eetados Unidos MaKicencs y 4o acusedd & los artioulos 191,192
193,194 y do la declaraciln de Helsinky taniendbes la autorisa -
olin dul responasble legal yo Qb Algunds paciettes stan mnores-
LT |

s interpeetaciln d» los resultados se realisd oon lecturs directa
d» los regetivoe de las fluorangiografiss con amplificacitn wadien
te wa Lpe de 20 D, , valorandose sl estadd de pepila retima y -
vason,
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e sstudiaron 16 pacientes gue cumplieron con las condiciones mancio-
nadas en el ospitulo de material y mitods, siend> 7 hombres y 9 muje~
res.

i la tabla | se mwstra g las edades variaron entre los 14y 24 -
afics con un pramedio de 17 afics . Bn todos los pacientes ss encontra
ron alteraciones ds vanos, retina y/o altaracionss dsl epitslio pig -
mantario. W 10 pacientes que corresponden al €28 se encontraron mi -
cromnsurisnes que verisben en nlmeco de 1 a nils de 20 por cmpo foto~
walico, y en 5 ds ellos (%08) ol nimer~ £4b meyor de 20 en algunos-
casos siendd incantables. Th 6 de 108 pacientes (178) existian alte-
racionss dsl epitelio pigmentario manifestadas por patron irrogular -
@ la flucrescancia coroides que pusde reprementar alterscifn del mis
", #ribuible al padeciniento d» fondo emOEpto en 1 pacients que -
sionid micpe podria tensr alterscionss smwjantes ( pacients 12 ).
B 3 pacientes (318) o9 enconted cbliteracién cepilar en entansionss-
wicidbles y tortucsidades cspilares adyacentss a estas acmas.
Manis 88 enpontrS en un paciante fileracifn en el has papilamecular-
omo (nios alterecifn, y e \n paciente gue presentabe 10 micvosmsu -
rimes por omgo 08 encontsd edem seoular oon distorcifn de 1a red -
oipilar perifovesl. Tolos los ojos sstudiadts correspondiests al ds -
yonho,

Tefes 108 pacientes tenian oftalmosospiomusts ol fonid & 030 normal
oin ahereo en practiomente todics se encontrercn alteraciones afn en
ol g 80 Qtectd dlmma macular e en estad incipiente gusde no de-
taotaree & la oftalssocpis, cmplisnds oon 10 planteadd en ai djeti
vo @l sstudio.
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Recientemente se ha visto que existe una diferencia importante -
antre el porcentaje ds revincpatia disbetioa detectads por angio
grafia ( mas da 708 ) y el de detecciSn mediante solo fotogra -
fias ( 148 ) destacandose la importancia de la flucrangiografia
oo nitodn dagnoatico tamprano.

In nusstro estudio se corrcbora que ain en presencia de fondo de
ojo norwal en pacientss disbsticos juveniles pusdan encontrarse-
manifestacionss incipientes ds micromngicpetia, alteracionss dsl
epitelio pigmntario y cbliteraciones capilares, esto conlleve -
a plantear diferentes alternatives para ¢l manejo ds eptos pa -
clentes.

Rusds mantensres W CONAUCta aapectante puseto que esta ha sido
1a conducta en ausencia de pintames.

Omaciendd qus existen trenstoswts de la alcrotiroulaciln, ommo-
prisara sadids 108 pacisnten &ban vigilarse estrechamants propo
niendo como minino cada 3 meses, puseto que conooemds la ripids-
evolucidn dsl padeciniento en este tipo de disbetes.

Mos soryrends qus ya existan alteraciones que se consideran sus-
aeptibles ds tratmiento en el estudio flucrargiogifico, en -
amacia d» menifestaciones oftalmologicas; por 1o que dabe oon-
sidararee ommp posible 8l iniciar el tratamiento en forwa mfs -
tapeans y orientads con estudics de fluorangiograsia en apoyo -
a los detos reciestmiants publicedos en el BIORS ( Barly trest--
mant dighetic retincpathy study) con 1o cual podrisms msjorer -
¢} pronostico visusl ds estos pacientss.
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