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RESUMEN

Objetivo: Realizar una revision de la literatura sobre angiografia por
tomografia de coherencia optica (OCT-A), sus principales caracteristicas y
potenciales usos como herramienta diagnostica en oftalmologia.

Diseiio del estudio: Revision de la literatura.

Método: Busqueda de la literatura electronica en PUBMED, Scopus y Google
Scholar.

Conclusion: La tomografia de coherencia 6ptica (OCT) ha revolucionado
el manejo tanto de la patologia retiniana como el diagnéstico del glaucoma. La
angiografia por OCT (OCT-A), es una técnica de no contacto, no invasiva que
utiliza maltiples algoritmos para la deteccion del flujo sanguineo permitiendo

63



Revista Sociedad Colombiana de Oftalmologia - Enero - Junio 2018

la visualizacidn en alta resolucion de imagenes angiograficas volumétricas de la
retina. Esta revision, resalta las caracteristicas diferenciales existentes entre los
distintos métodos de angiografia disponibles en la actualidad y realiza una revision
de la literatura disponible sobre sus aplicaciones como: retinopatia diabética (RD),
degeneracion macular relacionada con la edad (DMRE), oclusiones vasculares
retinianas (OVR) y glaucoma.

Keywords:
Optical coherence tomography angiography, glaucoma, fluorescein angiography, Optic coherence
tomography, age-related macular degeneration, diabetic retinopathy, optic nerve, nerve fiber layer.

ABSTRACT

Purpose: To perform a review of the available literature on angiography by
optical coherence tomography (OCT-A) its main characteristics and potential
uses as a diagnostic tool in ophthalmology.

Study Design: Literature Review.

Method: A literature search was made in PUBMED, Scopus and Google
Scholar.

Conclusion: Optical coherence tomography (OCT) has transformed the
approach to diagnosis and management of retinal pathology and glaucoma.
Recently this technology has also been the object of constant improvement,
therefore OCT (OCT-A) angiography can now be performed, which is a non-
invasive technique that uses multiple algorithms of flow detection allowing the
visualization of volumetric images of the retina. The differential characteristics
existing between the angiographic methods currently available are denoted below.
A review of the available literature on the subject and its applications in ophthalmic
pathologies of the retina such as: diabetic retinopathy (RD), age-related macular
degeneration (AMD), retinal vascular occlusions (OVR), and glaucoma.

INTRODUCCION

La evaluacién de la vasculatura retiniana se realiza

desde hace 50 afios con diferentes técnicas, siendo la
angiografia fluoresceinica (AF) el estandar de oro. Los
fundamentos basicos dela angiografia con fluoresceina
se basan en los principios de la luminiscencia y de la
fluorescencia. El colorante utilizado es la fluoresceina
sodica (hidrocarburo cristalino de color rojo
anaranjado de bajo peso molecular), el cual se difunde
con rapidez por la mayoria de los fluidos corporales,
a través de la coriocapilaris y permite observar la
vasculatura retiniana. El colorante absorbe la luz en el
rango azul de longitudes de onda con un pico entre los
465 a 490nm y emite la luz entre los 500 y 600nm, la
cual es detectada por la cdmara de angiografia cuando
se emplean los filtros de excitacion y absorcion. Las
fotografias secuenciales tomadas en un lapso de
tiempo corto (entre 10 segundos y 20 minutos) desde
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el momento de la inyecciéon del medio de contraste,
(fluoresceina o indocianina verde) permiten evaluar
los hallazgos de hiperfluorescencia, fugas de la
fluoresceina o la presencia de hipofluorescencia gracias
a lo cual permiten el diagnostico y seguimiento de
numerosas enfermedades vasculares y exudativas de
la retina. Sin embargo, es un método invasivo y tiene
numerosos efectos secundarios.'”

Las reacciones adversas a la inyeccion intravenosa de
fluoresceina pueden ir de leves a graves. Las reacciones
leves son aquellas que presentan efectos transitorios,
que se resuelven por completo sin ningun tratamiento
como son las nduseas y el vomito. Las reacciones
moderadas requieren la intervencion médica como
la tromboflebitis, prurito, urticaria, sincope, fiebre,
necrosis tisular local, desorientacion, cambios de
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humor y en su mayoria también se resuelven por
completo. Por el contrario, las reacciones graves
requieren manejo medico rapido y pueden tener una
recuperacion variable o resultan en ocasiones fatales
como es el caso del edema laringeo, broncoespasmo,
anafilaxia, shock, infarto de miocardio, paro
cardiaco y convulsiones. Es por eso las unidades de
angiografia necesitan acceso rapido a la presencia
de un anestesidlogo, disponer de personal idéneo y
elementos como carro de paro, oxigeno, dispositivo
bolsa-mdscara y medicamentos especiales. *°

Estas reacciones indeseables y limitaciones han llevado
a investigar y desarrollar otro tipo de tecnologias. La
principal ventaja de la OCT-A es que es un método
no invasivo, no usa medio de contraste y por eso no
se presentan los efectos secundarios descritos. Otros
dispositivos para evaluar la vasculatura retiniana son
el Doppler y la angiografia con verde de indocianina;
sin embargo estas técnicas presentan inconvenientes
ya sea por la poca precision para evaluar las capas
vasculares més profundas o porque no permiten la
segmentacion de la retina y mucho menos detectar el
flujo en vasos pequefos.*’* En la (Tabla 1) se describen

las principales diferencias entre la angiografia
fluoresceinica y la OCT-A.

Fujimoto et. al, desarrollaron el prototipo inicial de la
tomografia de coherencia dptica, mostrando que con
esta nueva tecnologia se podrian evaluar por medio
de imdgenes las microestructuras tisulares en seres
humanos. A este hallazgo siguieron multiples avances
que llevaron a lograr una imagen in vivo de la retina; y
en el 2001 se presenta una revolucién con la aparicién
del OCT-DT (tomografia de coherencia optica de
dominio de tiempo) que generaba imagenes de 15
micras de resolucidn gracias a una rapida aceleracién
de 400 A-scans por segundo. En el 2006 se da otro gran
paso con la OCT-DS (dominio espectral) que consta de
una fuente de luz de 840 nm con la cual se pasa de 400
a50.000 A-scans por segundo y pasa de una resolucién
axial de 15 micras a una de 3 a 10 micras.” Makita et
al (2006) desarrollan los primeros angiogramas por
OCT y para el 2011 Kim et al. desarrollan la OCT-A.
En la actualidad ya se encuentran en el mercado seis
equipos con esta tecnologia. En la (Tabla 2) se sefialan
las principales caracteristicas de los distintos OCT-A
disponibles en el mercado.

Tabla 1. Principales diferencias entre la angiografia fluoresceinica y la OCT-A.

Metodo Invasiva

Tiempo de adquisicion

Imagen Bidimensional

Medio de contraste Fluoresceina

10 a 15 minutos

Mo invasiva

6 segundos

Tridimensional

Mo

Evaluacion de capas

Contraindicaciones

Ventana de tiempo para toma del

examen

s0lo muestra tres principales redes
capilares (retina supericial, retina
profunday coriocapilar)

Paciente con insuficiencia renal,
embarazadas, historiade alergiaala
fluoresceina

Si debido a que estd limitada a la

duracion del flujo del colorante
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Segmentacion de varias capas dela

retina en plexos

Mo tiene

Mo estd limitada por el tiempo
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Tabla 2. Principales caracteristicas de los distintos OCT-A disponibles en el mercado.

Nideslé Eﬁlngio AngioVue S&)%ft Triton OCT | Spectralis OCT AngioPlex
53‘%’152;1%‘212 53,000 70,000 70,000 100,000 85,000 68,000
Eye Tracking Si No No Si Si
. No datos :
Algoritmo de OMAG Amplitud
analisis modificado SSADA al gsggilen o OCTARA decorrelacion OMAG
Fuente de luz 880 nm 840 nm 855 nm 1050 nm 870 nm 840 nm
. Permite Permite Permite .
eveﬁ{cll;rrmtleex o | evaluar plexo | evaluar | evaluar plexo | Permite evaluar eveﬁﬁg?ltleex o
Superficial Superficial, plexo Superficial, | plexo Superficial, | "¢/ o o
Segmentacion pIr)ofu od. profund, | Superficial, |  profund, profund, retina pIr)ofun d
retina externa retina profundo retina externa retina externa
coriocapilar | €Xterna (no externa coriocapilar coriocapilar
y P coriocapilar | coroides) | coriocapilar y P
3x3 mm
3x3 mm, 6x6 | 4.5x4.5 mm, igiig ﬁﬁ’ 3>$rg118’C§12<6
Area de mm, 9x9 mm 6x6 mm 3x3to 8x8 | "0 6’0 mm. 30°x30°, (angiograma
imagen scans plus and 8x8 mm OCT | yroc o de | 20°%20°, 15°x15° 8x8gm?n o
128 mm OCT 12 x 9 mm 12x12 mm)
angiograma
Modo rapido:
Tiempo 19 milisegundos | 3.8 segundos
adquisicion de | 40 segundos | 3 segundos | 3 segundos Modo alta
imagen resolucion:
38 milisegundos

*(OMAG) Microangiografia 6ptica basada en OCT, (SSADA) la angiografia de decorrelacién de amplitud de espectro dividido, el analisis
de la angiografia OCT (OCTARA) Analisis de radio angiografico por OCT.

A diferencia de la AF; la OCT-A tiene la capacidad de
crear imagenes gracias a la deteccién del movimiento
de la sangre en los vasos sanguineos, esto se logra por
medio de la suma de multiples A-scan que forman
imagenes B-scan de la retina; luego de la sobre posicién
de numerosos B-scan obtenidos secuencialmente en la
misma localizacidon se genera la imagen volumétrica
de la OCT-A. El espectro de ondas OCT se divide en
muchas bandas estrechas, con las que luego gracias
a diferentes algoritmos se calcula la decorrelacién
de amplitud de reflectancia en un solo lugar. Esto
nos permite visualizar en alta resolucion las tres
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dimensiones de la vasculatura retiniana, incluyendo
pequeiios vasos. *®

Con el OCT-A podemos evaluar 4 capas vasculares:
(Figura 1)

1. Red vascular superficial (capa de células ganglionares
y de fibras nerviosas)

2. Red vascular profunda (capilares en medio de las
capas plexiforme interna y externa) 3. Retina externa
(fotorreceptores, no tiene vasos, pero hay indices de
perfusion)

4. Coriocapilaris.
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Figura 1. Capa superficial, capa profunda, retina externa y coroides en angiografia por OCT, Equipo NIDEK Advance RS-3000.

RPCP+SCPsICP
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N

Algunos instrumentos permiten dar codificacion
de color a cada una de las capas retinianas para
obtener informaciéon adicional y delimitar mejor la
profundidad de las alteraciones. (Figura 2)

Figura 2. Angiografia por OCT (AngioPlex) Interfaz retino-
coroidea de drea macular y codificacién de color de la misma
imagen (Fotografia tomada de Optical Coherence Tomography
Angiography (OCT-A) Principles and Applications. CPD in
Australia, TBA in New Zealand, 30 January 2017)

Desventajas

Todavia no se conocen las indicaciones precisas
para el uso de angiografia por OCT, ni tampoco
todos los alcances de esta nueva tecnologia. Algunas
de las principales limitaciones que presenta son: el
tiempo de captura de la imagen es todavia largo (3 a
6 segundos) lo cual genera artefactos en las imagenes
por movimientos oculares, parpadeo o movimientos
del paciente; el campo de visualizacion de la OCT-A
es limitado al polo posterior, la sombra de los vasos
superficiales mas grandes genera artefactos al evaluar
capas mas profundas. El hecho de que no reporta
extravasaciones (fugas en el lenguaje de la AF), no
permite ver desprendimientos serosos asi como
tampoco detecta areas donde el flujo sanguineo es muy
lento como pdlipos o algunos micro aneurismas. %!

Ouster reting
IPLANL+83um to RPE/BM surface fit+0um

Chorokd
AP, RPE/BM-+dum to RPEBM+63um

OCT-A en enfermedades retinianas

Numerosos reportes describen la evaluacion de
patologias como la degeneraciéon macular relacionada
con la edad (DMRE), las oclusiones vasculares
retinianas (OVR), retinopatia diabética (RD) y otras
alteraciones vasculares. '

En la DMRE la OCT-A permite evaluar alteraciones
en la densidad vascular a nivel de la coriocapilaris
e identificar membranas neovasculares. (Figura
4). En las oclusiones de vena o arteria de retina, se
evidencian areas de no perfusion, las cuales suelen
ser mas frecuentes en la region mads profunda del
plexo superficial, permite identificar areas de atrofia
retiniana, dilataciéon vascular, shunts vasculares y
edema intrarretiniano. (Figura 5)

En la retinopatia diabética se ha demostrado presencia
de microaneurismas, areas de no perfusion e incluso
edema macular, sin embargo, el hecho de que las
dilataciones vasculares tengan bajo flujo sanguineo las
hace mas dificil de detectar. (Figura 6)

Figura 3. Artefacto de parpadeo y movimiento en angio OCT.




Revista Sociedad Colombiana de Oftalmologia - Enero - Junio 2018

Figura 4. Angiografia por OCT que muestra neovascularizacion
en plexo profundo parafoveal, correspondiente a una degeneracion
macular relacionada con la edad.

RPCP+SCR&ICP oCcP
AIP, ILKE+Bum to IFLANL +Bamm AIP, FFLANL#13um to IPLAKL +&8um

Figura 5. (a) foto color de oclusién de rama venosa superior de
retina (b) angiografia por OCT del mismo paciente que muestra
oclusion de rama venosa de retina con dreas de no perfusion.

BPCE
A e e

Chufir refirn

Figura 6. Angiografia por OCT que muestra area de no perfusion
supero temporal y multiples microaneurisma y hemorragias
maculares, los cuales se observan en plexos superficiales y
profundos en paciente con retinopatia diabética.

RPCP+SCP-ICP
s -\_ AP, LN+ fuen 10 IPLANL = Bum

AP, ILA= Do e RPE BN+ Oum

ocP
AP, IPLAML # 1 3umm to IPLANL +89um

OCT-A en GLAUCOMA

La OCT-A puede ser muy util para el diagndstico y
seguimiento de pacientes con glaucoma. Dentro de
la fisiopatologia de la enfermedad glaucomatosa la
teoria vascular se basa en la premisa de que existen
alteraciones de base en el flujo sanguineo de la cabeza
del disco optico.!'** Es posible detectar entonces la
densidad media de capilares en el disco, asi como en el
area peripapilar y macular en pacientes con glaucoma

en comparacion con personas sanas (Figura 7) (Figura
8) 1,6,14-16

Figura 7. Densidad vascular peripapilar en angiografia por OCT,
rejilla permite evaluar hemicampo o por cuadrantes.

Figura 8. Angiografia por OCT del disco 6ptico.

RPCP Outer retina
AP ILM+0um to LM+ 108um +110um to RPE/BM+0um
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Choroid
AP, RPE/BM+4um to

Lamina cribrosa
RPE/BM+128um AP, ILM+83Jum 1o ILM+3T9um

ali Jia et al evaluaron el flujo a nivel de la cabeza del
nervio dptico en pacientes con patologia glaucomatosa
preperimétrica vs pacientes sanos, mediante un
nuevo algoritmo llamado: angiografia de amplitud
de decorrelacion de espectro dividido (SSADA por
sus siglas en inglés) por medio del cual, se logra la
visualizacion de la microcirculacién a nivel dela cabeza
del disco optico, a través de una division espectral
de la imagen de coherencia inicial."” La mayoria de
trabajos revisados reportan una disminucion variable
de la densidad capilar segun localizacién y grado de
afeccion en pacientes con glaucoma en comparacion
con personas sanas. Se encontr6 que el area donde mas
se correlaciona el menor nimero de vasos y el mayor
dafo por glaucoma es en la region peripapilar.®'*'> La
densidad vascular media es registrada teniendo en
cuenta que porcentaje del drea evaluada corresponde a
capilares; no solo se observadisminucion deladensidad
capilar, sino que también han encontrado que esta
reduccién es mas marcada dependiendo del grado de
la enfermedad, siendo menos notoria en pacientes con
glaucoma pre perimétrico o leve y siendo mucho mas
notoria en pacientes con glaucomas avanzados.""*?!
Se encuentran ademas diferencias estadisticamente
significativas entre el porcentaje de afectacion
vascular a nivel del disco optico con respecto a la
vasculatura total retiniana en pacientes con patologia
glaucomatosa preperimétrica; basandose en esto Yali
et al, postulan la angiografia OCT como un método
util de deteccion temprana de la enfermedad y ademas
como una herramienta para la evaluacion del riesgo de
progresion. Dentro de otros hallazgos, también se ha
podido identificar disminucién de la densidad capilar
coroidea en pacientes con glaucoma.*!”?»

Debido a que el glaucoma es una enfermedad que
limita la capacidad funcional de las personas y su
calidad de vida, varios estudios han evaluado la
correlacion de las alteraciones del campo visual (CV),
con las alteraciones vasculares detectadas por OCT-A.
Entre los resultados encontrados se evidencia que los
defectos del campo visual se corresponden en muchos
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pacientes con el area de alteraciones micro vasculares
y no solo con estas, sino también con las dreas de
pérdida de capa de fibras nerviosas. Es importante
recalcar que no solo hay concordancia con las areas
de dafio del CV, sino que también se reporta que esta
disminucién capilar en pacientes con glaucoma se
correlaciona con la disminucion de los parametros de
indices globales del CV, como son la desviacion media
(MD), la desviacion estandar del patrén (PSD) y el
indice de campo visual (VFI) 391420222425

Aplicaciones y expectativas a futuro

A pesar de su corto tiempo de uso, la OCT-A ha
generado una gran expectativa gracias a su capacidad
para identificar alteraciones de flujo en las diferentes
capas de la retina, ofreciendo cambios incluso previos
ala aparicion de algtin dafio clinicamente evidenciable
en diversas patologias retinianas y coroideas. Sin
embargo, como con toda nueva tecnologia se hace
necesario la validacion del nivel de reproducibilidad
que pueda proveer su informacidn; por otra parte se
han descrito una serie de limitaciones técnicas que
deben ser solucionadas, como ampliar el campo de
las tomas, disminuir el tiempo de toma del examen
para prevenir o disminuir artefactos de movimiento
y desarrollar nuevos algoritmos que mejoren la
resolucion de la imagen y la capacidad, para detectar
cambios aun mas sutiles. El swept OCT-A proporciona
velocidades ultra altas 5 a 10 veces mas rapidas que
las actualmente disponibles en el mercado con la
capacidad de escanear 400-kHz y permiten una mas
rapida adquisicién de las imagenes, aumentar la
resolucion y ampliar el campo de visiéon a 12 x 12 mm.
El uso de nuevos algoritmos como el variable interscan
time analysis (VISTA) - permite la visualizacion de
la velocidad del flujo y es especialmente valioso para
evaluar enfermedades en las cuales la progresion esta
ligada al impedimento del flujo en lugar de la perdida
vascular.*

CONCLUSION

El OCT-A es una tecnologia novedosa de no
contacto, no invasiva, por medio de la cual se logra
la visualizaciéon de imdgenes en 3 dimensiones de
las capas superficiales y profundas de la vasculatura
de la retina. Es ademds una técnica segura ya que no
necesita del uso de medios de contraste endovenoso,
eliminando asi la incidencia de reacciones adversas
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Figura 9. (a) Angiografia por OCT muestra disminucién de la densidad capilar inferior en plexo profundo parafoveal inferior. (b) campo
visual del mismo paciente con disminucién de la sensibilidad retiniana en hemicampo superior, respetando area central.

RPCP+SCPICP
AP, L M+Oum to PLANL «Bum
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Figura 10. (a) Angiografia por OCT y OCT de macula del mismo paciente muestra densidad capilar peripapilar y grosor de capa de fibras
nerviosas de ojo derecho dentro de limites normales. (b) exdmenes del mismo paciente correspondientes al ojo izquierdo que muestran
densidad capilar peripapilar y grosor de capa de fibras nerviosas disminuidas

RPCP
AP, LMD by ILM e 1 DSwum

b

potencialmente letales para los pacientes. Tiene
también limitaciones y algunas desventajas. Esta
revision nos ha permitido ver el potencial de la
OCT-A en la evaluacién detallada de enfermedades
oftalmoldgicas frecuentes tales como la retinopatia
diabética, la degeneracion macular relacionada con la
edad, la oclusion vascular y la patologia glaucomatosa.
Con la expectativa del advenimiento de correccion
de errores y mejorias en esta nueva tecnologia que
constituye una gran promesa y sin duda una gran
herramienta para el diagnostico y prondstico de las
enfermedades retinianas.
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*La gran mayoria de las imagenes en este articulo
fueron obtenidas con el OCT-A de Nidek (RS-300
Advance) con una velocidad de 53000 escaneos por
segundo, algoritmo de analisis OMAG modificado.
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