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RESUMEN

Proposito: Las uveitis son enfermedades inflamatorias intraoculares severas. La
Tomografia de Coherencia Optica (OCT) es un método no invasivo, que permite el estudio cuali-
cuantitativo de la morfologia retinal. EI OCT moderno, a través de su modo EDI-OCT, permite
llegar a la coroides para obtener informacion sobre la morfologia y grosor coroideo, lo cual es
valioso para entender la fisiopatologia y evolucidon de las uveitis. No existe literatura previa

reportada sobre la medicion del grosor coroideo en pacientes uveiticos chilenos.

Objetivo: Correlacionar la duracion y cantidad de episodios de uveitis, y el grosor
coroideo en los pacientes con diagnostico de uveitis entre los afios 2010-2014 del Hospital de
Carabineros de Santiago.

Método: Es un estudio correlacional y observacional. Se incluyé a todos los pacientes con
diagnostico de uveitis. Se obtuvieron imagenes EDI-OCT de 28 pacientes (43 0jos). La medicion
fue realizada con un OCT Spectralis® en modo EDI utilizando el protocolo descrito por Spaide
en 2008. El grosor coroideo se definio como la distancia desde el borde externo del epitelio
pigmentado retinal hasta la superficie interna de la esclera. En cada imagen obtenida se midio el
GCS utilizando un caliper digital provisto por el equipo. ElI Analisis de resultados se realizé con
el software estadistico SPSS version 15, utilizando el coeficiente de correlacion r de Pearson y la

prueba exacta de Fisher.

Resultados: Se obtuvo un rango de GCS entre 120 - 426 um en 28 pacientes con una
edad promedio de 41,4 + 19,1 afios. El analisis entre la cantidad de episodios de uveitis y el GCS
arrojo una asociacion estadisticamente significativa (p = 0.001). Se encontré una correlacion
negativa entre duracion de la uveitis y grosor coroideo subfoveal (r =- 0.621; p = 0.01).

Conclusion: Este es el primer estudio de grosor coroideo en la poblacion chilena con
uveitis utilizando EDI-OCT. La duracion de la uveitis afecta al grosor coroideo subfoveal
adelgazandolo como resultado de un proceso inflamatorio prolongado. EI método EDI-OCT

resultd efectivo para evaluar el grosor coroideo.

Palabras claves: Uvea, coroides, uveitis, tomografia de coherencia optica, grosor

coroideo.



ABSTRACT

Purpose: Uveitis are severe intraocular inflammatory diseases. Optical Coherence
Tomography (OCT) is a noninvasive method for a qualitative and quantitative retinal
morphology study. The modern OCT, through its EDI-OCT mode, reaches the choroid to obtain
information about morphology and choroidal thickness; which it is valuable in order to
understand both the pathophysiology and evolution of uveitis. There is not record of previous

literature on the measurement of choroidal thickness in Chilean uveitic patients.

Objective: To correlate the duration and number of episodes of uveitis, and choroidal
thickness in patients diagnosed with uveitis between 2010 and 2014 in the “Hospital de

Carabineros” of Santiago.

Method: This is a correlational and observational study. All patients diagnosed with
uveitis were included. EDI-OCT images of 28 patients (43 eyes) were obtained. The
measurement was performed with an OCT Spectralis® EDI-OCT mode using the protocol
described by Spaide in 2008. Choroidal thickness was defined as the distance from the outer edge
of the retinal pigment epithelium to the inner surface of the sclera. Each image obtained in the
SCT was measured using a digital caliper provided by the device. Analysis of results was
performed using SPSS statistical software version 15, using the correlation coefficient r of

Pearson and Fisher's exact test.

Results: SCT range between 120 - 426 microns was obtained in 28 patients with an
average age of 41.4 £+ 19.1 years. The analysis of the number of episodes of uveitis and SCT
showed a statistically significant association (p = 0.001). A negative correlation between duration
of uveitis and SCT (r =- 0.621; p = 0.01) was found.

Conclusion: This is the first study of choroidal thickness in Chilean population with
uveitis using EDI-OCT. The duration of uveitis affects subfoveal choroidal thickness by making
it thinner because of prolonged inflammatory process. The EDI-OCT was an effective method to

evaluate choroidal thickness.

Keywords: Uvea, choroid, uveitis, optical coherence tomography, choroidal thickness



LISTA DE ACRONIMOS

ACJ: Artritis Cronica Juvenil

AFG: Angiografia con Fluoresceina

AICG: Angiografia con Verde Indocianina
AlJ: Artritis Idiopatica Juvenil

Anti-TNF: Anti - Factor de Necrosis Tumoral
AVMC: Agudeza Visual Mejor Corregida
BD: Enfermedad de Behcet

CRCS: Coriorretinopatia Central Serosa
DMRE: Degeneracion Macular Relacionada a la Edad
D.E: Desviacion Estandar

EA: Espondilitis Anquilosante

EDI: Enhanced Depth Imaging

EMQ: Edema Macular Quistico

EPR: Epitelio Pigmentario Retiniano

GCS: Grosor Coroideo Subfoveal

IR: Radiacion Infrarroja

MNVC: Membrana Neovascular Coroidea
OCT: Tomografia de Coherencia Optica
OCT-DT: OCT Time Domain

OCT-SD: OCT Spectral Domain o Fourier Domain
OD: Ojo Derecho

Ol: Ojo Izquierdo



OMS: Organizacion Mundial de la Salud
PQ: Precipitados Queraticos

RD: Retinopatia Diabética

SCT: Subfoveal Choroidal Thickness

SE: Segmento Externo (fotorreceptores)
SI: Segmento Interno (fotorreceptores)
VKH: Sindrome de Vogt Koyanagi Harada

VSG: Velocidad de Sedimentacion
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

La uveitis es la causa mas habitual de enfermedad inflamatoria ocular, causa importante
de ceguera y deterioro visual a nivel mundial. Segin la Organizacion Mundial de la Salud
(OMYS), es la tercera causa de ceguera en adultos jovenes entre 20 y 44 afios de edad. La ceguera
legal se presenta en un 10 % de la poblacion en paises desarrollados, y en un 5 a 20 % en paises
en vias de desarrollo, siendo la principal causa de pérdida visual (en pacientes uveiticos) el

edema quistico.

Esta enfermedad afecta mayormente a adultos jovenes; personas que Se encuentran en
edad productiva, repercutiendo directamente en su calidad de vida. Ademas, su carécter crénico o
recurrente, sus complicaciones potenciales y tratamiento prolongado en muchas ocasiones, hacen

de esta enfermedad un problema socioeconémico (1).

Los pacientes atendidos entre los afios 2010-2014 en el Hospital de Carabineros de
Santiago fueron 18.456, de los cuales 60 pacientes presentaron uveitis, correspondiendo al 0.3 %

de la poblacion.

Actualmente, la forma maés utilizada de diagnostico y seguimiento de la uveitis es el
examen clinico, por parte del médico oftalmologo, a través de la biomicroscopia (2). También es
posible complementar esto con la medicién de la agudeza visual y con otros examenes, como por
ejemplo: angiografia convencional, angiografia con verde indocianina y ecografia B. Estos

examenes son invasivos, requieren de tiempo y recursos econdmicos altos para realizarse.

El equipo OCT (Tomografia de Coherencia Optica) permite estudiar de forma cuali-
cuantitativa la morfologia retinal de forma no invasiva. Actualmente, el OCT Spectralis® trae
incorporada una nueva tecnologia en su modo EDI-OCT (Enhanced Depth Imaging), que permite
visualizar de mejor manera la coroides, de modo de obtener informacion sobre su morfologia y

grosor, lo cual resulta valioso para entender la fisiopatologia y evolucion de la uveitis (3).

A nivel internacional, existen estudios que utilizan la técnica EDI-OCT para evaluar el
grosor coroideo en ciertas patologias causantes de uveitis como: Enfermedad de Behget (BD) (4,
5), Coriorretinopatia de Birdshot (6), Panuveitis Idiopatica (7) y Sindrome de Vogt Koyanagi
Harada (VKH) (8-11).
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No existe literatura previa reportada sobre la medicién del grosor coroideo en pacientes

chilenos, tanto sanos como con uveitis.

En el presente estudio, por medio de un examen no invasivo, se medira el grosor de la
capa coroidea a nivel subfoveal usando un equipo OCT Spectralis® con modo EDI-OCT, con el
fin de determinar la correlacion entre el grosor coroideo, y la duracion y episodios de uveitis, en
pacientes diagnosticados con uveitis entre los afios 2010-2014 del Hospital de Carabineros de

Santiago de Chile.

Considerando lo anterior, esta investigacion es pionera en Chile en medir el grosor
coroideo en pacientes con uveitis y representa un pequefio avance cientifico de importancia
médica, puesto que encontrar una correlacion entre grosor coroideo y uveitis permitiria a futuro,
y complementado con otros estudios, utilizar el equipo OCT como un método de apoyo

diagnostico y una herramienta para realizar seguimiento de la evolucion de la uveitis.

1.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la relacion entre la duracion y episodios de uveitis, y el grosor coroideo medido
con EDI-OCT Spectralis en pacientes con diagnostico de uveitis entre los afios 2010-2014 del

Hospital de Carabineros de Santiago?

1.2 HIPOTESIS

(HO) Los pacientes con uveitis de mayor duracion y episodios, no tendria un grosor

coroideo menor.

(H1) Los pacientes con uveitis de mayor duracién y episodios, tendrian un grosor

coroideo menor.

La uveitis es una inflamacion intraocular de la coroides. Estudios a nivel internacional
reportan un adelgazamiento de la coroides en pacientes con diagndstico de uveitis por distintas
causas: BD (4), Coriorretinopatia de Birdshot (6), Panuveitis Idiopéatica (7) y VKH (8-11) Se

propone que este adelgazamiento se produciria por una fibrosis de la coroides, producto de un
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proceso inflamatorio prolongado o como resultado de isquemia e hipoperfusion coroidea de larga

data, que reducirian el grosor de la capa de grandes vasos de Haller (7).

Por ello, se presume que en este estudio la coroides se verd disminuida, por un proceso
degenerativo producto de la inflamacion, en pacientes con uveitis de mayor duracién y nimero de

episodios.
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2.1 TRACTO UVEAL

2.1.1 Definicién

El tracto uveal (o Uvea) es un tejido vascular pigmentado. Ubicado entre la esclera y la
retina, constituye la capa intermedia del globo ocular. Se distinguen tres componentes: iris,

cuerpo ciliar y coroides (Figura 2.1).

Choroid

FIGURA 2.1 Partes de la Gvea (12)

2.1.2 lris

2.1.2.1 Definicion

El iris es la porcion anterior de la Uvea que separa la camara anterior de la camara
posterior del globo ocular. Es un disco circular contréactil con una abertura central mévil llamada

pupila.
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2.1.2.2 Funcién

La funcion principal del iris es regular el paso de luz hacia la retina; para ello, la pupila se
contrae y dilata por accién de dos musculos: musculo esfinter y masculo dilatador (13).

2.1.2.3 Estructura

El iris se divide en dos zonas: una zona pupilar central, circunscribe al orificio pupilar que
comunica la cdmara anterior con la camara posterior; y la zona periférica ciliar, la cual, se une al
cuerpo ciliar para formar el angulo iridocorneal. A nivel histoldgico, el iris se divide desde
anterior a posterior en cuatro capas: limitante anterior, estroma, epitelio pigmentario anterior y

epitelio pigmentario posterior (14).

- Membrana limitante anterior: posee una densa cantidad de fibroblastos, melanocitos v,

en menor cantidad, fibras de colageno.

- Estroma: se compone de tejido conectivo laxo, melanocitos y fibras de colageno.
Ademas, contiene una gran cantidad de mastocitos y macrdéfagos. La presencia y concentracion
de melanocitos en el estroma determina la coloracion del iris. En su parte posterior y central, se
encuentra el masculo esfinter del iris, que esta inervado por fibras nerviosas parasimpaticas y es

el encargado de producir miosis pupilar.

- Epitelio pigmentario anterior: en esta capa se encuentra el muasculo dilatador del iris, que

se extiende desde la periferia, hasta el margen externo del esfinter pupilar. Este musculo,

inervado por fibras nerviosas simpaticas, se encarga de producir midriasis pupilar (15).

- Epitelio pigmentario posterior: esta formado por una placa de células epiteliales

cuboidales cargadas de pigmento que tapiza la superficie posterior del iris, impidiendo el paso de

la luz, a excepcion del area pupilar (16).

2.1.2.4 Irrigacion

La irrigacion sanguinea del iris esta a cargo de las arterias iridianas provenientes del
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circulo arterial mayor. Este circulo estd formado por la anastomosis de las arterias ciliares
anteriores y de las arterias ciliares largas posteriores (procedentes de la arteria oftdlmica). Las
arterias iridianas se dirigen de forma radial hacia la pupila, formando el circulo arterial menor del
iris (Figura 2.2).

Circulus arteriosus
iridis minor

Circulus arteriosus
iridis major

Arteria ciliaris
anterior (anterior Yoz
ciliary artery) ™~ 0/,

/

Chorioidea
(choroid)

FIGURA 2.2 Vascularizacion del iris (17)

El drenaje venoso toma el camino inverso a las arterias; desde el borde pupilar hacia el
estroma, las venas van aumentando en calibre. Estas venas desembocan en troncos colectores

ubicados en el cuerpo ciliar; los cuales drenan a la red coroidea.

2.1.3 Cuerpo ciliar

2.1.3.1 Definicion

El cuerpo ciliar es un anillo completo de tejido; constituye el segmento intermedio de la
Uvea. Se extiende desde la raiz del iris hasta la ora serrata, continuandose con la coroides por
posterior (18).
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2.1.3.2 Funciones
Entre las funciones del cuerpo ciliar destaca la secrecion activa de humor acuoso, que es

un liquido incoloro encargado de proporcionar nutrientes a la cérnea y el cristalino, y mantener la

tonicidad del globo ocular, formando parte del sistema Optico del ojo.

Ademas, el cuerpo ciliar participa en la acomodacidon del cristalino y en la generacion de
componentes del humor vitreo (glicosaminglicanos y colageno), y se encarga de la produccion y

mantenimiento de las zénulas del cristalino (17).

2.1.3.3 Estructura
El cuerpo ciliar, en su seccion transversal, es de forma triangular. Estructuralmente, puede
dividirse en: zona anterior o pars plicata, y zona posterior o pars plana.

- Pars plicata: anillo anterior que contiene entre 70 a 75 pliegues dispuestos radialmente

Ilamados procesos ciliares, que se encargan de la secrecion de humor acuoso.

- Pars plana: anillo posterior plano, que se extiende desde el limite posterior de los

procesos ciliares a la ora serrata, que es una zona de transicion hacia la retina.

A nivel histoldgico, el cuerpo ciliar se puede dividir en tres partes principales: musculo

ciliar, estroma y epitelio ciliar (13).

- Musculo ciliar: posee tres tipos de fibras musculares: longitudinales, radiales y

circulares, que estan unidas al cristalino por tejido conectivo (zénula de Zinn). EI musculo ciliar
participa en la acomodacion del cristalino, es decir, permite que éste modifique su forma para

enfocar la luz sobre la retina.

- Capa vascular o estroma: estda compuesta de tejido conectivo vascular. Contiene

melanocitos, fibroblastos y, ocasionalmente, células inmunes (mastocitos, macrofagos vy

linfocitos).

- Epitelio ciliar: es un tejido neuroepitelial que recubre los procesos ciliares. Esta
compuesto de dos capas celulares: epitelio ciliar externo pigmentado y epitelio ciliar interno no
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pigmentado. Este Gltimo es el encargado de la produccion de humor acuoso y posiblemente de

producir fibras zonulares del cristalino y componentes extracelulares del humor vitreo (13).

2.1.3.4 Irrigacion

La irrigacion del cuerpo ciliar estd a cargo del circulo arterial mayor del iris. De este
circulo surgen: ramas que forman un lecho vascular que irriga la parte anterior de los procesos

ciliares, y ramas que irrigan al estroma y musculo ciliar.

El retorno venoso se produce principalmente a traves de las venas vorticosas de la red
coroidea y, en menor medida, por medio del plexo venoso intraescleral y las venas epiesclerales
(17).

2.1.4 Coroides
2.1.4.1 Definicion

La coroides es una fina lamina de tejido vascular, altamente pigmentado, compuesto
principalmente por vasos sanguineos y tejido conectivo laxo (13). Corresponde a la porcién
posterior y mas extensa de la Uvea; ubicada entre la esclera y la retina, se extiende desde la ora

serrata, hasta el nervio dptico.

2.1.4.2 Funciones

Una de las funciones principales de la coroides es suministrar nutrientes y oxigeno a las
capas externas de la retina, fundamentalmente, a los fotorreceptores y al epitelio pigmentario de

la retina (EPR), siendo la Unica fuente de intercambio metabdlico para la fovea avascular (3).

Por otra parte, esta capa vascular actiia como conducto para las principales venas, arterias
y nervios que se extienden hacia la parte anterior del globo ocular (19). Ademas, la regulacién del
flujo sanguineo coroideo puede influir en la presion intraocular, al afectar la tasa de perfusion de

los procesos ciliares.
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Por ultimo, la coroides absorbe luz y ejerce un rol termorregulador, ya que proporciona un

medio de intercambio de calor con la retina (13).

2.1.4.3 Estructura

Histologicamente, de acuerdo con (13), la coroides puede dividirse en 4 capas; desde la

superficie interna escleral hasta la superficie externa de la retina, son:

- Membrana supracoroidea: zona de transicion entre la esclera y la coroides. Esta

compuesta de tejido conectivo, firmemente adherido a la esclera; fibroblastos y melanocitos. En
ella, existe un espacio potencial, el espacio supracoroideo, que sirve como via de paso para

algunos vasos y nervios.

- Estroma coroideo: tejido compuesto de vasos sanguineos, nervios, fibras de colageno,

fibras eldsticas, fibrocitos y melanocitos. Se puede subdividir en dos capas:

—>Capa de grandes vasos 0 de Haller: tanica vascular externa, formada por arterias y

venas de mayor calibre.

—>Capa de vasos medianos o de Sattler: tanica vascular interna, formada por vasos de

calibre mediano y pequefio, arteriolas y vénulas que alimentan a la red coriocapilar.

- Coriocapilar: es un lecho vascular unido intimamente a la membrana de Bruch. Esta
formada por una gran cantidad de capilares gruesos y fenestrados, que se disponen en forma de
I6bulos. El calibre de estos capilares (20-40 um), y la densidad de la red que forman, aumentan a

medida que se aproximan a la macula.

- Membrana de Bruch o lamina vitrea: compuesta por tejido conectivo modificado, de 2 a

4 um de espesor. Histologicamente, se ve como una membrana traslicida acelular, bajo el

epitelio pigmentario de la retina.

2.1.4.4 Irrigacion

La vascularizacion de la coroides esta a cargo de las arterias ciliares cortas posteriores; a

excepcion de su porcion mas anterior, irrigada por ramas recurrentes que provienen de las arterias

9
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ciliares largas y ciliares anteriores (14).

s T
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artery (arteria cilliaris N\
posterior longa)

(LPCA)
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Short posterior Posterior ciliary artery
ciliary arteries (arteria ciliaris posterior)
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posteriores breves)
(SPCAs)

FIGURA 2.3 Irrigacion arterial coroidea (17)

El drenaje venoso se produce a través las venas vorticosas, que suelen ser cuatro por cada
0jo; pero puede haber hasta seis. Las venas vorticosas son troncos venosos que drenan cada una
un cuadrante del globo ocular; atraviesan la esclerética, por detras del ecuador, y desembocan en

las venas oftalmicas superior e inferior (13).

2.1.4.5 Variaciones en el grosor coroideo
La coroides esta sujeta a diversos factores que pueden modificar su grosor, pudiendo ser:
anatomicos, fisioldgicos, patologicos y farmacologicos.

Anatomicamente, la coroides presenta una asimetria natural; siendo mas delgada a nivel
nasal e inferior (20, 21).

Entre los factores fisiologicos destacan:
- Edad: de acuerdo con investigaciones realizadas, el grosor coroideo posee una

correlacion negativa con la edad; encontrandose una disminucion progresiva del grosor coroideo

10
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subfoveal de 2.67 um por afio (22). Esto coincide con lo hallado en el estudio piloto realizado
con EDI-OCT en el afio 2009; en el cual, el incremento de la edad del paciente se correlaciond
significativamente con una disminucion del grosor coroideo; observandose un descenso de 15,6

pum por cada década de vida (20).

- Ritmo circadiano: se ha observado un patron diurno caracteristico en el grosor coroideo,

el cual tendria su mayor valor entre las 8:00 y 9:00 am, disminuyendo progresivamente hasta las
5:00 pm (23, 24).

- Longitud axial: diversos estudios con pacientes sanos han establecido la existencia de
una correlacion negativa entre el grosor coroideo y el largo axial, es decir, a mayor longitud axial
menor grosor coroideo (11, 25). Una reciente investigacion evalué el grosor coroideo en
pacientes emétropes y miopes, estimando que el grosor coroideo subfoveal tendria una

disminucion de 43,8 um por cada milimetro de longitud axial (4).

- Error refractivo: se ha demostrado que el grosor coroideo se encuentra relacionado con

la miopia, observandose una disminucion de 10,45 um por cada dioptria de miopia (26).

- Sexo: de acuerdo a (27), el grosor coroideo subfoveal seria 62,2 um mayor en varones
que en mujeres. Esto coincide con un estudio posterior que encontré un volumen coroideo 7.37 %

mayor en el sexo masculino.

A nivel patoldgico, existen diversas enfermedades que pueden modificar el grosor
coroideo. Entre ellas se encuentran: CRCS, VKH, Miopia Magna, Atrofia Coroidea Relacionada
a la Edad, Degeneracion Macular Relacionada a la Edad (DMRE), Glaucoma y Retinopatia
Diabética (RD) (23).

Por otro lado, existen medicamentos que pueden influir en el grosor coroideo, como la
Acetazolamida intravenosa y el Sildenafil Citrato; los cuales han demostrado un incremento en el

grosor tras su administracion.

Finalmente, tratamientos como la cirugia intraocular y la terapia fotodindmica también

podrian alterar el grosor coroideo (28).
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2.1.4.6 Pruebas complementarias para el estudio de la coroides

Para el estudio de la coroides, se utilizan diversos examenes con el fin de entregar
informacion que permita un diagnostico, seguimiento y control de enfermedades que afectan a

este tejido. Entre ellos se encuentran: exploracion del fondo de ojo, ecografia ocular modo B,

angiografia ocular con fluoresceina y verde indocianina, y tomografia de coherencia Optica.

- Exploracién del fondo de ojo: consiste en la visualizacién de la retina a través de la

pupila y de los medios transparentes del globo ocular. El instrumento que cominmente se utiliza
para ello es el oftalmoscopio directo, que permite una exploracion no invasiva y de bajo costo. El
examen consiste en proyectar una luz sobre la retina, la cual se refleja a través de un prisma,
proporcionando una imagen aumentada del fondo de ojo (entre 14 a 16 aumentos). Entre los
requisitos de este procedimiento, se encuentran la transparencia de medios y una buena dilatacion
pupilar. La observacion se realiza de forma sistemética, pudiendo visualizar: vasos retinianos,
disco dptico y mécula, siendo también util para detectar y evaluar sintomas de enfermedades

oculares o sistémicas como la uveitis (29).

- Ecografia ocular modo B: es una prueba dindmica, no invasiva, que se emplea para

estudiar el estado de las estructuras del globo ocular, en especial, cuando hay presencia de
opacidad de medios. Utiliza una sonda que contiene un cristal junto a una pieza eléctrica que
genera una vibracion de 10 mHz, emitiendo un haz que atraviesa los tejidos. El fundamento en
que se basa este examen, es la reflexion ocular; donde un haz ultrasénico atraviesa los diferentes
medios y se refleja parcialmente, generando una onda 0 eco; que es una interpretacion
bidimensional de multiples ondas unidireccionales, en vivo o real, de los medios atravesados.
Este examen resulta atil para localizar lesiones del segmento posterior, detectar tumores,

engrosamiento coroideo, y desprendimiento de retina y/o coroideo (30).

- Angiografia ocular: es un examen de complemento diagnostico, que se utiliza para

evaluar el estado de la circulacion ocular. Consiste en la administracion de un medio de contraste
con propiedades fluorescentes, por via endovenosa, con el fin de visualizar su paso a través de la
vasculatura de la retina y la coroides. Este medio de contraste puede ser de dos tipos: fluoresceina
sodica, que se utiliza para evaluar la circulacion retiniana; y verde indocianina, para evaluar la

circulacion coroidea. En ambos casos, se utiliza una camara retinal o angiografo, el cual, toma
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imagenes secuenciales en alta resolucion. El angiografo cuenta con un filtro de excitacion, que
emite una longitud de onda determinada para excitar a las moléculas del medio de contraste; y un
filtro de barrera, que bloquea ciertas longitudes de onda y deja pasar solo las provenientes del

colorante estimulado (31).

La angiografia con fluoresceina (AFG) se emplea principalmente para el estudio de
alteraciones vasculares de la retina, especialmente en la RD y oclusiones venosas o arteriales, y
para patologias que afectan la méacula, como la DMRE. En la AFG, es posible visualizar la
coroides, aunque su sefial se ve atenuada por el EPR; pero su estudio se hace complejo debido a
que la fluoresceina difunde con gran rapidez, desde los vasos coroideos, al espacio extravascular.

La angiografia con verde indocianina (AICG) se utiliza para detectar, evaluar y realizar
seguimiento de alteraciones coroideas, tales como: Membranas Neovasculares Subretinianas
Ocultas, Vasculopatia Coroidea Polipoidal, Coroidopatia Central Serosa y Tumores Coroideos. El
medio de contraste verde indocianina circula, mayormente, unido a proteinas plasmaticas,
disminuyendo su difusién hacia el espacio extravascular. Ademas, esta molécula actia a
longitudes de onda cercanas al infrarrojo, permitiendo una mayor penetracion de tejidos como el

EPR y retina, y de ciertas hemorragias, lo que otorga una mejor visualizacion de la coroides.

A pesar de que la AICG resulta muy Util para la exploracion de la coroides, es un examen
invasivo: requiere de dilatacion pupilar y el medio de contraste puede producir reacciones
adversas, que van desde reacciones leves como irritacion, mareos y nauseas; hasta shock

anafilactico y paros cardiorrespiratorios, por lo que debe realizarse con precaucion.

- Tomografia de Coherencia Optica: es un examen no invasivo, de no contacto, rapido,

reproducible y confiable, que permite obtener imagenes de seccidn transversal en alta resolucion.
Esta técnica, introducida en la década de los 90, se ha desarrollado rapidamente, siendo
incorporada como técnica de apoyo diagnostico en la préactica clinica oftalmoldgica, pues permite

el estudio cuali-cuantitativo de la retina y coroides.

La OCT ha sido utilizada ampliamente en el estudio y seguimiento de patologias retinales
tales como: Glaucoma, Degeneracion Macular, Edema Macular Diabético, entre otras. En el afio
2008, Spaide et al. establecio una nueva técnica llamada Enhanced Depth Imaging (EDI), que
permite el estudio de la coroides usando un OCT convencional, mejorando la calidad de imagen y
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la visualizacion de los tejidos del polo posterior (3). A partir de ello, los equipos han incorporado
nuevas tecnologias que mejoran la visualizacion de la coroides, permitiendo obtener informacién

sobre su morfologia y grosor, que resulta facilmente cuantificable (8).

2.2 UVEITIS

2.2.1 Definicién

El término uveitis se utiliza para describir diversas formas de inflamacion intraocular que
afectan a una o mas partes de la Gvea (iris, cuerpo ciliar y/o coroides), pudiendo incluir ademas a

la retina y sus vasos.

La inflamacion de la Uvea puede generar un dafio grave e irreversible de la vision, siendo

una importante causa de ceguera legal en alrededor del 35 % de los pacientes a nivel mundial (4).

2.2.2 Epidemiologia

La incidencia de la uveitis, segun estudios, es de 17 a 52 casos cada 100.000 habitantes,
con una prevalencia de 1,7 a 7,14 por cada 100.000 habitantes, en paises latinoamericanos.
Afecta a personas entre 5 a 80 afios de edad, repercutiendo especialmente en adultos jovenes que
se encuentran en edad productiva laboral.

Segln la OMS, es la tercera causa, a nivel mundial, de ceguera legal en individuos que
cursan la edad media de vida; con un porcentaje de 10 % en paises desarrollados, y del 5 al 20 %
en paises en vias de desarrollo (1). La principal complicacién de la uveitis es el Edema Macular
Quistico (EMQ). También, existen otras causas secundarias de pérdidas de visidn en pacientes
uveiticos, como: Cataratas, Glaucoma Secundario, Desprendimiento de Cuerpo Ciliar

desencadenado por hipotonia ocular, entre otras (32).

2.2.3 Etiologia

La uveitis es una enfermedad de multiples entidades; puede ser ocasionada por diversos
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factores que pueden clasificarse en agentes exdgenos y endogenos. Los agentes exdgenos pueden
ser : traumatismo o agentes infecciosos post cirugias (32). En cambio, los agentes enddgenos
estan limitados al 0jo y generan uveitis secundarias a enfermedades sistémicas. Dentro de este

grupo, se encuentran:
1.- Uveitis asociada a enfermedades autoinmunes:

- Enfermedades autoinmunes sistémicas: entre ellas estan las patologias reumaticas

asociadas a HLA-B27 como: Espondilitis Anquilosante (EA), Artritis Idiopatica Juvenil (AlJ),
Artritis Cronica Juvenil (ACJ); y otras enfermedades como BD, Sarcoidosis, Esclerosis Multiple
y VKH.

- Enfermedades autoinmunes inherentes al ojo:

->Uveitis Idiopatica: es la més frecuente y de localizacién anterior. Un primer episodio de

aparicion de uveitis anterior, sin otra sintomatologia, no requiere estudios ulteriores.

—>Uveitis Anterior HLA-B27 sin artropatia: es una uveitis aguda, de localizacion anterior,
que se asocia al antigeno HLA-B27 positivo (+).

->Sindromes oftalmoldgicos especificos como la Pars Planitis (inflamacion de la pars
plana) y Coroidopatia de Birdshot.

2. Uveitis infecciosas: son las més frecuentes, causadas por bacterias, virus, hongos y
parésitos (Tabla 2.1).

3. Sindromes de enmascaramiento asociados a tumor: linfoma intraocular, melanoma,

leucemia, retinoblastoma y metastasis.

4. Sindromes de enmascaramiento no asociados a tumor maligno: cuerpo extrafio,

desprendimiento de retina y distrofia retiniana.

2.2.4 Clasificacion

La clasificacion de la uveitis a lo largo del tiempo ha variado. Con el propoésito de tener

una organizacion y terminologia mas homogénea, se realizd, en Marzo de 2005, el primer Taller
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Internacional de Estandarizacion de Nomenclatura de la Uveitis (33). Esta clasificacion se

fundamento en la localizacion anatdmica en base al sitio primario de inflamacion.

TABLA 2.1 Causas infecciosas de Uveitis (32)

Bacterianas/Espiroquetas

Virales

Hongos

Parasitos

-Tuberculosis

-Citomegalovirus

-Candidiasis

-Toxoplasmosis

-Sifilis -Virus de Epstein Barr | -Pneumocystis | -Toxocariasis
jiroveci
-Enfermedad de Lyme | -Virus Herpes Simple -Aspergilosis | -Acanthamoeba

-Enfermedad de Whipple

-Enfermedad por
arafiazo de gato

-Virus de

Inmunodeficiencia

Humana

-Virus Herpes Zoster

-Blastomicosis

-Coccidiomicosis

-Micobacterias atipicas -Rubéola -Cryptococcosis
-Brucelosis -Parotiditis -Histoplasmosis
-Lepra -Esporotricosis

-Cystercercosis

-Onchocerciasis

De acuerdo a lo anterior, la uveitis se clasifica en: uveitis anterior, intermedia, posterior y
panuveitis:

La uveitis anterior afecta al iris y/o a la pars plicata del cuerpo ciliar.

El término “uveitis intermedia” se debe utilizar para el subconjunto de uveitis donde el
humor vitreo es el principal sitio de inflamacion, ademas de la pars plana del cuerpo ciliar y la
zona periférica de la retina.

La uveitis posterior afecta desde el polo posterior a la base del humor vitreo, siendo el
principal sitio de inflamacidn, la retina posterior, la coroides o los vasos de la retina (retinitis,
coroiditis o vasculitis retinal) (34).

Panuveitis implica la afeccion de todo el tracto uveal; abarcando cdmara anterior, humor
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vitreo, y retina y/o coroides, sin un foco predominante de inflamacion.

Dentro de la misma clasificacion, se usan términos para la descripcion de la evolucion
clinica de la uveitis (33) (Tabla 2.2).

El inicio de la uveitis puede ser: subito, cuando se desarrolla de forma repentina; o

insidioso, cuando se desarrolla durante meses.

De acuerdo a la duracion del episodio, la uveitis puede ser: limitada, si dura 3 meses o

menos; o persistente, si es mayor a 3 meses.

TABLA 2.2 Clasificacion estandarizada de uveitis (33)

CATEGORIA | DESCRIPCION COMENTARIO
Comienzo Repentino
Insidioso
Duracion Limitada Menor o igual a 3 meses de duracion
Persistente Mayor a 3 meses de duracién
Episodio caracterizado por comienzo
Agudo : o
repentino y duracién limitada
Episodios repetitivos, separados por
Curso Recurrente periodos de inactividad sin tratamiento de
3 meses de duracién o més.
Uveitis persistente con recaida en menos
Cronico de 3 meses después de interrumpir el

tratamiento

Segun el curso de la enfermedad, la uveitis se clasifica en: aguda, recurrente o cronica.

El término “aguda” se debe utilizar para describir el curso de sindromes especificos de

uveitis caracterizados por un repentino inicio y duracion limitada.
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El término “recurrente” se debe utilizar para describir los episodios repetidos de uveitis,

separados por periodos de inactividad sin tratamiento de al menos 3 meses de duracion.

El término “cronica” se debe utilizar para describir la uveitis persistente, caracterizada por

una recaida rapida (en menos de 3 meses) después de la interrupcién del tratamiento.

De acuerdo a su forma clinica, la uveitis puede dividirse en granulomatosa y no

granulomatosa:

- Uveitis granulomatosa: se caracteriza por la presencia de nddulos ricos en células

epiteloideas y células gigantes multinucleadas rodeadas de linfocitos (30).

- Uveitis no granulomatosa: se caracteriza por la infiltracién de linfocitos, células

plasmaticas y células mononucleares.

2.2.5 Cuadro clinico

2.2.5.1 Uveitis Anterior

- Uveitis anterior aguda

La uveitis anterior aguda es la forma maés frecuente (60 %) de uveitis (32). Es de inicio
subito y tiene una duracién aproximada de 3 meses 0 menos. Se identifica por la gravedad de los
sintomas. Entre ellos se encuentran: dolor, fotofobia (intolerancia a la luz), enrojecimiento
unilateral subito y lagrimeo. La disminucion de vision puede ser variable. Ante la exploracion
clinica con lampara de hendidura (biomicroscopia), es posible encontrar: inyeccién ciliar
(enrojecimiento ocular profundo), miosis pupilar, sinequias posteriores (adherencias del iris al
cristalino), precipitados queraticos (PQ) (depdsito de células en endotelio corneal), fendmeno
Tyndall (presencia de células inflamatorias o proteinas suspendidas en el humor acuoso) (Tabla
2.3y 2.4), células en el humor vitreo anterior, hipopion (depdsito de células en la parte inferior de
la camara anterior) y, en general, presion intraocular baja por reduccion de la secrecion del humor

acuoso.
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TABLA 2.3 Clasificacion de la presencia de células en la camara anterior (33)

Células en el
campo* Grado
<1 0
1-5 +0.5
6-15 +1
16 - 25 +2
26 - 50 +3
> 50 +4

*Tamafio del campo: 1 mm por 1 mm en la lampara de hendidura.

TABLA 2.4 Clasificacion del Fenomeno Tyndall (33)

Descripcion Grado
Ninguno 0
Apenas detectable +1
Moderado (detalles claros de iris 5
+
y cristalino)
Importante (detalles borrosos de 3
+
iris y cristalino)
Intenso (exudado fibrinoso) +4

- Uveitis anterior crénica

Este tipo de uveitis se caracteriza por una inflamacion persistente, que recurre en menos
de 3 meses tras la interrupcion del tratamiento. Frecuentemente, es de caracter bilateral y

asintomatica. Ante la exploracion biomicroscépica se suele observar: esclera de aspecto normal
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(o rosacea en ocasiones), fenomeno Tyndall anterior y precipitados queraticos. Ademas, en
algunos casos de larga data de uveitis, es posible encontrar en el iris: nodulos en el estroma
(nédulos de Busacca) y/o en el borde pupilar (nédulos de Koeppe), y vasodilatacion
(seudorrubeosis). Por ultimo, en uveitis asociadas a Herpes Simple, Herpes Zoster y Sindrome de

Fuchs, puede producirse atrofia del iris (34).

2.2.5.2 Uveitis Intermedia

La uveitis intermedia suele ser de inicio insidioso, de caracter cronico y recidivante.
Generalmente es bilateral con un inicio asimétrico, es decir, afecta primero de forma unilateral.
Su principal sintoma es la vision borrosa, acompafiada de miodesopsias (moscas volantes). En la
superficie externa ocular no se ven signos de inflamacion. Entre los signos que se observan ante
la exploracién, suele haber: vitritis (infiltracion celular del humor vitreo), envainamiento vascular
(deposito de complejos inmunes en la pared vascular que causan tincién en la angiografia y
aspecto clinico de vasos llenos), periflebitis retiniana periférica (inflamacién de la tunica externa
que recubre las venas) y snowbanks (bancos de nieve: placas de color blanco gris que afectan a la

parte inferior de la pars plana).

2.2.5.3 Uveitis Posterior

Este tipo de uveitis afecta la parte posterior del globo ocular, puede desarrollarse
lentamente y, con frecuencia, es de larga duracion. Sus sintomas principales son miodesopsias y
disminucion de agudeza visual (32). En algunos casos, en que se afecta la fovea o el haz
papilomacular, se puede ver comprometida la vision central. Entre los signos, se destaca la
generacion de opacidades vitreas, pudiendo acompafiarse de desprendimiento vitreo posterior. La
presentacion de la uveitis posterior varia segun la localizacion del foco inflamatorio (retina,

coroides 0 vasos retinales); ante la exploracion al fondo de ojo, es posible encontrar:

- Coroiditis: se caracteriza por placas amarillentas o grisaceas, con limites netos; las
lesiones inactivas presentan areas blancas bien definidas de atrofias coriorretinianas con bordes

pigmentados.
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-Retinitis: puede ser focal o multifocal. Presenta lesiones activas que le dan a la retina un
aspecto turbio blanco, con limites poco definidos, no pudiéndose diferenciar entre la retina sana y
la inflamada.

-Vasculitis: puede manifestarse como un hallazgo primario, 0 como un fenémeno
secundario adyacente a un foco de retinitis. La inflamacién afecta principalmente a las venas

(periflebitis), pero puede incluir arterias (periarteritis).

2.2.5.4 Uveitis asociadas a enfermedades sistémicas

Las uveitis asociadas a enfermedades sistémicas tienen una evolucion variable, segun el
tipo de enfermedad y su gravedad. El prondstico y duracion de la uveitis tienen directa relacion

con el tratamiento y adecuado manejo de la enfermedad de base.
Las enfermedades asociadas mas comunes son:

- Espondilitis Anquilosante: es una enfermedad crénica asociada al HLA-B27, que genera

calcificacion y osificacion de ligamentos de las capsulas articulares. Afecta generalmente a

hombres entre los 30 y 40 afios de edad.

A nivel ocular, se suele presentar de forma unilateral, no existiendo correlacion entre la
gravedad de la afectacion ocular y la articular. Los principales signos que presenta son:
precipitados queraticos y fendmeno Tyndall (entre (+3) a (+4)) (Tabla 2.4). En casos graves, la

camara anterior puede contener exudados fibrinosos.

- Artritis Idiopética Juvenil: es una enfermedad inflamatoria que afecta principalmente las

articulaciones (artritis) y se vincula al factor reumatoide negativo IgM. Se presenta con mayor
frecuencia en mujeres menores de seis afios y tiene una duracion minima de seis semanas. La
principal manifestacion ocular es una uveitis anterior cronica, bilateral y asintomatica; se suele
observar una inflamacion simétrica, esclera de aspecto normal y fendmeno Tyndall anterior (+1)
a (+4) (Tabla 2.4).

- Artritis Crénica Juvenil: es un tipo de artritis idiopatica inflamatoria seronegativa, que

aparece antes de los 16 afios de edad. Se asocia con una uveitis anterior crénica no
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granulomatosa, bilateral (en el 70% de los casos) y asintomatica. Ante la exploracion clinica, se
presenta como una inflamacion simétrica, con esclera de aspecto normal y precipitados queraticos
medianos 0 pequefios. También, es posible encontrar: sinequias posteriores, vasos sanguineos
dilatados (en el iris), nodulos de Koeppe y depodsitos de pigmento en la superficie anterior del

cristalino.

- Sarcoidosis: es una enfermedad inflamatoria granulomatosa multisistémica, que afecta
con mayor frecuencia a jovenes y adultos de ascendencia africana. Es potencialmente mortal, ya
que puede afectar a cualquier tejido del cuerpo humano; entre ellos, ganglios linfaticos,

pulmones, higado, bazo, piel, falanges y ojos.

El 30% de los pacientes diagnosticados con Sarcoidosis presenta alteraciones oculares
asociadas a uveitis. Ante la exploracion, puede presentar: placas sarcoideas violéceas,
granulomas sarcoideos o infiltraciones granulomatosas intensas en la glandula lagrimal,
iridociclitis aguda (inflamacién de iris y cuerpo ciliar) y vitritis difusa (mas densa en su porcion
inferior). A nivel del segmento posterior, un 25 % de los pacientes con Sarcoidosis ocular puede
presentar anomalias en vasos coroideos y retina (34).

- Sindrome o enfermedad de Behget: es un proceso inflamatorio crénico, de afectacion

ocular, cutanea, neuroldgica y vascular. Se asocia principalmente al antigeno leucocitario
humano (HLA) B51. Generalmente, se presenta en varones jovenes entre 20 y 30 afios (32), de la
zona este del Mediterraneo, y de Japdn. Sus caracteristicas principales son: ulceracion oral;

ulceracion genital; lesiones cutaneas, que incluyen eritema nudoso o pustulas, y uveitis.

El 70 % de los pacientes que padecen BD manifiestan afectacion ocular, la cual se
presenta frecuentemente como una uveitis severa, recurrente, bilateral, no granulomatosa. Puede
involucrar al segmento anterior y/o posterior del globo ocular; por lo cual, es posible encontrar
signos de inflamacién anterior: iridociclitis e hipopion; y/o signos de inflamacién posterior:
vitritis, retinitis (en forma de infiltrados necréticos de la retina interna), vasculitis y pérdida
vascular difusa. En ciertos casos de mayor gravedad, puede estar asociada a hemorragias

retinianas y desprendimiento de retina (18).

- Sindrome de Vogt Koyanagi Harada: es un trastorno multisistémico idiopatico, que se

caracteriza por la inflamacion de los tejidos que contienen melanocitos, como por ejemplo, la
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coroides y las meninges. Afecta con mayor frecuencia a hispanos y japoneses, siendo
relativamente frecuente en este Gltimo grupo étnico. Un indicador del sindrome es la presencia
elevada del antigeno HLA-DR1 y HLA DR4 (34).

A nivel ocular, se presenta como una uveitis granulomatosa anterior, bilateral (11); la
cual, se divide clinicamente en distintas fases: prodromica (manifestaciones extra oculares),

aguda, convaleciente y cronica recurrente (10) (Tabla 2.5).

TABLA 2.5 Fases de afectacién ocular de VKH *

) Cronica
Fases Aguda Convalecencia
recurrente
_ Se presenta varias
Tiempo )
semanas después
- Uveitis granulomatosa - Tratamiento con - Uveitis anterior
Caracteristicas anterior o multifocal corticoides latente con
posterior - Uveitis en remision exacerbaciones
- Células en la camara - Despigmentacion
anterior y vitreo ocular a nivel del limbo
Presenta - Iridociclitis - Cicatrices
- Desprendimiento pigmentadas en el
exudativo fondo de ojo

* Elaboracion propia en base a (9)

- Toxoplasmosis: es una enfermedad parasitaria causada por Toxoplasma Gondii. Este

parasito puede ser adquirido de forma intrauterina, por ingestion, o por reactivacion de quistes
tisulares que causan recurrencia, siendo una de las causas mas frecuentes de retinitis en pacientes

inmunocomprometidos.

La Toxoplasmosis ocular se presenta como una retinocoroiditis necrotizante, que puede
ser focal o multifocal. Los sintomas se manifiestan de forma subita con miodesopsias,

disminucion de vision y fotofobia. El principal signo que suele hallarse al examen de fondo de
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0jO, es una cicatriz coriorretiniana con bordes pigmentados. Es frecuente observar signos de
uveitis anterior granulomatosa y, en el polo posterior, un foco aislado de inflamacion en torno a
una cicatriz antigua (lesion satélite). Otros signos asociados, son: vitritis, vasculitis y, en algunos

casos, desprendimiento hialoideo posterior cubierto por precipitados inflamatorios (34).

2.2.6 Complicaciones de la uveitis

Las complicaciones de la uveitis son la causa principal de ceguera y morbilidad ocular
(35) y estan directamente relacionadas con un tratamiento inadecuado o tardio.

En general, las complicaciones mas frecuentes son: Glaucoma Secundario, catarata
(frecuente en uveitis cronicas recidivantes), seclusion u oclusién pupilar, EMQ, membrana

epirretiniana, Membrana Neovascular Coroidea (MNVC) y hemorragias vitreas.

En casos avanzados o graves de uveitis, se pueden producir desprendimientos de retina;
los cuales pueden ser traccionales, regmatdgenos y exudativos. ElI desprendimiento de retina
exudativo es el mas comun en la enfermedad de Harada. En cambio, el desprendimiento de retina
regmatogeno y/o traccional es la complicacion mas frecuente en la necrosis retiniana aguda y

aparece en 0jos con Toxoplasmosis.

2.2.7 Diagnostico

La herramienta fundamental para el diagnostico de uveitis es la anamnesis o historia
clinica, mediante la cual se recoge informacién relativa al paciente y la sintomatologia que
presenta. Para ello, se utilizan protocolos individualizados al describir el cuadro clinico, donde se
deben incluir caracteristicas de exploracion como: localizacion anatémica, comienzo, duracion,

curso, grado de inflamacidn, complicaciones y actividad de la uveitis.

Para confirmar el diagndstico existen diversas pruebas complementarias. Entre ellas se

encuentran (32):

- Exdmenes de sangre: hemograma, velocidad de sedimentacion (VSG), coagulacion y

bioquimica de la sangre completa.
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- Exdmenes de serologia: Utiles para deteccion de anticuerpos especificos o inespecificos

que evidencian la etiologia de la inflamacion.

- Tipaje HLA: sirve para determinar la presencia de complejos de histocompatibilidad

asociados a enfermedades reumaticas y otros sindromes causantes de uveitis.

- Pruebas cutaneas: como la prueba de la tuberculina, para descartar o confirmar

tuberculosis.

- Examenes oftalmoldgicos: AFG, OCT y ecografia modo B, para evaluar el estado de las

estructuras oculares.

- Examenes radiol6gicos y citologicos: para detectar o descartar presencia de tumores.

2.2.8 Tratamiento

El tratamiento de la uveitis dependerd de la causa, extension, gravedad y presencia de
complicaciones. Por ejemplo, si se trata de una uveitis de causa infecciosa, el tratamiento es
especifico para dicha infeccion. En cambio, en wuna uveitis inmunitaria se ocupan

predominantemente antiinflamatorios e inmunosupresores.

Los principales farmacos que se utilizan para las distintas entidades que causan uveitis
son: corticoides, midriaticos, antimetabdlicos (Azatioprina, Micofenolato de Mofelino vy
Metotrexato), inhibidores de Calcineurina (Ciclosporina A y Tracolimus), alquilantes

(Ciclofosfamida y Clorambucil) y agentes biolégicos como Anti-TNF.

Ademas, es importante tener en cuenta que los farmacos utilizados para tratar la uveitis
pueden provocar efectos adversos, y se deben considerar las ventajas y desventajas de dicho

tratamiento (32).
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2.3 TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

2.3.1 Definicién

La Tomografia de Coherencia Optica (OCT) es una herramienta diagndstica, de control y
seguimiento, que permite obtener imagenes del segmento anterior del globo ocular, interfase
vitreorretinal, retina y coroides. Mediante un método de no contacto y no invasivo proporciona,
en tiempo real, imagenes de alta resolucion que recrean de manera fidedigna la morfologia de los

tejidos, de forma similar a un corte histoldgico.

2.3.2 Evolucién de la OCT

La evolucion de la OCT y su desarrollo a nuevas tecnologias ha sido gradual; la gran
diferencia entre ellas radica en la profundidad de penetracién, lo que permite la obtencion de

imagenes tomograficas de alta resolucion.

La imagen basica de la OCT se compone de un A Scan; una imagen seccional, obtenida a
partir de un registro axial de desplazamiento, que permite explorar un solo punto. Por otro lado,
un B Scan se obtiene a partir de la sumatoria de varios A Scan; mediante un registro transversal y
un desplazamiento de forma paralela, genera un cubo tridimensional, permitiendo el estudio de

un area.

La primera generacion de OCT fue llamada OCT Dominio Tiempo (Time Domain); el

cual, requeria un espejo movil interno para generar 400 A Scan por segundo. La segunda

generacion de OCT, llamada OCT Dominio Espectral (Spectral Domain o Fourier Domain),

reemplazé el espejo en movimiento por un espejo estatico, e incorpord un espectrometro. La
formula de Fourier optimizd la obtencion de la imagen a traves del procesamiento de sefiales
digitales, aumentando la velocidad de adquisicion de la imagen a 18.000-70.000 A Scan por

segundo y disminuyendo el ruido de la sefial obtenida (36) (Figura 2.4).

26



CAPITULO 2. MARCO TEORICO
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FIGURA 2.4 Diferencias entre TD-OCT y SD-OCT en cuanto a forma y adquisicion de la
imagen (Elaboracion propia en base a (37))

2.3.3 Bases fisicas del funcionamiento

La técnica del OCT Dominio Spectral, o Fourier Domain, se basa en un principio de
Optica conocido como interferometria de baja coherencia. El equipo esta compuesto por: una
fuente luminosa, un detector, un espejo de referencia y un espectrémetro. La fuente emite un haz
de luz de espectro infrarrojo (820-830 nm) a un espejo semitransparente, dividiéndolo en dos
haces. Un haz se refleja en el espejo de referencia a una distancia conocida. El otro haz es
transmitido al tejido a estudiar, donde se refleja desde el tejido segin su grado de dispersion y
reflexion. Ambos haces se superponen en el detector generando un patrén de interferencia. El
espectrometro calcula la distancia de las estructuras segun el tiempo de retraso de la luz reflejada

y construye una imagen (38) (Figura 2.5).

2.3.4 OCT en la interfase vitreorretinal y corioescleral

La OCT, para realizar el estudio de las capas mas profundas de la retina, ha tenido

obstaculos que dificultan la adquisicion de la imagen: la longitud de onda (800-870 nm) sufre
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dispersion y absorcion al atravesar el tejido de la retina y la coroides, donde la mayor resolucion

se da alrededor de la linea zero, situada en el epitelio pigmentario de la retina, disminuyendo la
sensibilidad al alejarse.

SISTEMA ORTICO DEL OCT
Hazdel OCT |\ )
\ Espejo
) / basculante
Lente de "', \ Haz luego de
vl bascular
enfoque vl
del OCT, Lente
condensador
Ocular ' e
Espejo
- parcial

FIGURA 2.5 Interferometria de Baja Coherencia (39)

Con el fin de disminuir las dificultades, Spaide et al.(3), realiz6 cambios al sistema de la
OCT, que le permitieron desplazar la linea zero hacia la fase corioescleral, siendo el primero en
desarrollar esta técnica. A partir de esto, se fueron implementando nuevas tecnologias para
mejorar la adquisicion y calidad de la imagen, como la utilizacion de lentes adaptativas capaces
de compensar aberraciones oculares, y la integracion de fuentes de amplio espectro, mejorando la

velocidad de adquisicidn y estabilizando la imagen pese al movimiento (sistema eye tracking).

Ademaés, se debieron considerar otros factores que dificultaban la adquisicion de la
imagen en el espacio prerretiniano (humor acuoso-humor vitreo), realizando un cambio en el
coeficiente de absorcion del agua, disminuyéndolo al minimo para lograr una mejor transmisién
al polo posterior. Por otra parte, para disminuir la dispersion sufrida por la luz al atravesar el

EPR, se emplearon ondas mas amplias que permitieron obtener imagenes de mayor resolucion y
contraste (37).
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2.3.5 OCT Spectralis®

Spectralis® Heidelberg Engineering utiliza un OCT Dominio Espectral. Entre sus
caracteristicas técnicas cuenta con una répida adquisicion de las imégenes y obtencion de

imagenes multifocales, incorpora la tecnologia Tru Track active eyes, que permite mantener un

seguimiento del globo ocular y generar menos artefactos que otros equipos del mercado.

TABLA 2.6 Caracteristicas del OCT Spectralis®*

Velocidad A Scan 40.000 A Scan por segundo
Haz de luz IR Baja coherencia 870 nm
Resolucién optica 7 X 14 um
Profundidad de escaneo 1,9 mm
Tiempo de adquisicion 0,32 a 1,92 segundos
Calidad de resolucion 0-40db

L Ajustable: lineal-direccion (vertical u
Patrones de adquisicion )
horizontal)

Iméagenes Alta resolucion y velocidad

Incremento de calidad de imagen y ]
o ] Tecnologia ART MEAN
disminucion del ruido

* Elaboracion propia en base a (2)

2.3.6 EDI-OCT

En el afio 2008, Spaide et al., presentd una nueva técnica para visualizar tejidos en
profundidad como la coroides; llamada EDI-OCT (Enhanced Depth Imaging o Imagen de

profundidad mejorada).

Este método consiste en desplazar el equipo OCT convencional mas cerca del ojo, hasta
obtener una imagen invertida, con el fin de que las capas de la coroides reciban un flujo de luz
mas concentrado (evitando la dispersion de luz provocada por el EPR), proporcionando asi una

mayor visualizacion de la coroides.
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Actualmente, el equipo OCT Spectralis® trae incorporada esta técnica; con un algoritmo
que desplaza el z-axis o linea zero (banda de maxima resolucién) hacia la interfaz corioescleral,
lo que logra aumentar la resolucion coroidea de modo que la imagen no requiere ser invertida (3,
25).

2.3.7 Interpretacion del OCT

Gran parte de la literatura describe el estudio cualitativo de la imagen de la OCT (o
tomogréfica) que estd basado en la reflectividad que generan las capas del tejido retinal.

2.3.7.1 Estudio de reflectividad

La reflectividad es una propiedad del tejido de reflejar una fraccion de la luz que incide
sobre €l. De acuerdo a esto, existen distintos grados de reflectividad a los cuales el equipo asigna
un color determinado (escala de grises) (Figura 2.6).

- Hiporreflectividad: representada por el color negro, se presenta cuando existe poca o

nula resistencia al paso de la luz. Esto se genera en estructuras de disposicién vertical, como los
segmentos internos de los fotorreceptores (zona Myoide); espacio supracoroideo y capa de Haller

de la coroides, y en alteraciones de morfolégicas como edema y cavidades quisticas.

- Normorreflectividad: representada por colores grises, se refiere a tejidos que presentan

una resistencia intermedia al paso de luz. Entre ellos, se encuentran las capas nucleares y

plexiformes de la retina, y la capa de Sattler de la coroides.

- Hiperreflectividad: representada por el color blanco, se produce cuando existe una

obstaculizacion total o parcial al paso de la luz. Este es el caso de estructuras de disposicion
horizontal, como: capa de fibras nerviosas, membranas limitantes, zona Elipsoide (union de
segmento externo e interno de fotorreceptores), EPR, coriocapilar y esclera. También se presenta

en alteraciones como infiltrados inflamatorios, fibrosis y exudados lipidicos (40).

De acuerdo al grado de reflectividad, el equipo asigna un color determinado segln una

falsa escala colorimétrica (que no representa colores reales) (Tabla 2.7).
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TABLA 2.7 Reflectividad, escala de grises y escala colorimétrica*

ESCALA ESCALA
NIVEL CAPAS REFLECTIVIDAD )
GRISES |COLORIMETRICA
Membrana Limitante ) _ ) )
Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo
Interna
Capa de Fibras ) ) ) )
] Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo
RETINA Nerviosas
INTERNA Capa de Células _ .
_ Normorreflectiva Gris Azul-verde
Ganglionares
Capa Plexiforme _ ]
Normorreflectiva Gris Verde
Interna
Capa Nuclear Interna | Normorreflectiva Gris Azul-verde
Capa Plexiforme _ )
Normorreflectiva Gris Verde
RETINA Externa
CENTRAL | Capa Nuclear Externa | Normorreflectiva Gris Azul-verde
Membrana Limitante ) _ ) ]
Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo
Externa
Zona Myoide (SI) Hiporreflectiva Negro Negro
Zona Elipsoide ) ] ) )
. Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo
RETINA (Union SI/SE)
EXTERNA | Interdigitacion EPR | Normorreflectiva Gris Verde
Complejo EPR / ) ] ) )
Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo
Membrana de Bruch
Coriocapilar Hiperreflectiva Blanco Rojo
COROIDES Capa de Sattler Normorreflectiva Gris Verde
Capa de Haller Hiporreflectiva Negro Negro
Espacio ) )
) Hiporreflectiva Negro Negro
Supracoroideo
ESCLERA Esclera Hiperreflectiva Blanco Rojo-amarillo

* Elaboracion propia en base a (40)
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INTERNATIONAL NOMENCLATURE FOR OCT MEETING
CONSENSUS NORMAL OCT TERMINOLOGY

Henle's-ONL Posterior Corfical Vilreous
Junction (subtie) Formed Viireous »

- Prerefinal Space

Ganglion Cedl
Inner Maxiform Layer
Inner Nuclear Loyer

Outer Plexiform Layer (dendrific)
Henle Fiber Layer (axonal OPL)

Outer Nuciear Layer

Satfler's Layer (Inner Chorold)

Haller's Loyer {Outer Chorold)
Bxdemal Limiting Membrane
Chordocapliiarls
Myoid Zone

RPE/ Bruch's
Complex Elipsold Zone (E2)

Iinterdigitation Zone (II)

FIGURA 2.6 Imagen de capas de la retina y coroides segun nomenclatura
internacional (41)

2.3.7.2 Estudio cuantitativo

El andlisis cuantitativo entrega una correcta medicion del grosor de la retina, otorgando
resultados como: medicidn del grosor referido a un punto especifico, encontrandolo adelgazado o
engrosado; volumen de un &rea o seccion tridimensional, mostrandolo aumentado o disminuido.

Con estos resultados se puede simular el estado de la retina (mapeo superficial).

Todos estos estudios son posibles gracias a la incorporacion de un software, presente en el
equipo, que realiza mediciones de manera automatica y las compara con una base de datos de

referencia. A nivel coroideo, el andlisis cuantitativo sélo es posible de forma manual.

Actualmente, existe una tercera generacion de equipos OCT llamada Swept Source que
esta ingresando a Chile (42).
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3.1 OBJETIVO GENERAL

Correlacionar la duracion y cantidad de episodios de uveitis, y el grosor coroideo en los
pacientes con diagndstico de uveitis entre los afios 2010-2014 del Hospital de Carabineros de

Santiago.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Describir la duracion y cantidad de episodios de uveitis en los pacientes con diagndstico

de uveitis.
- Describir el tipo de uveitis de acuerdo a su clasificacion anatomica.
- Describir el grosor coroideo de los pacientes con diagnéstico de uveitis.

- Establecer el nivel de asociacion entre cantidad de episodios de uveitis, y grosor

coroideo en pacientes con diagnéstico de uveitis.

- Examinar la posible asociacion entre el tipo de uveitis y el grosor coroideo en pacientes

con diagndstico de uveitis.

- Determinar la correlacion entre duracion y grosor coroideo en pacientes con diagnostico

de uveitis.
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4.1 TIPO DE ESTUDIO

La investigacion realizada, segun la intervencion del investigador, es de tipo
observacional, ya que se midio el grosor coroideo de los pacientes con diagnéstico de uveitis.
Ademas, segun el nimero de variables de interés, se clasifica como un estudio correlacional, ya
que se evalud la relacion entre el grosor coroideo, y la duracion y cantidad de episodios de

uveitis.

4.2 CONSIDERACIONES ETICAS

Este estudio se baso en el tratado de Helsinki (1964), por lo cual se respetd la integridad
del paciente informandolo previamente y a cabalidad por medio del consentimiento informado
(Apéndice A).

El anteproyecto de este estudio fue aceptado por el Comité de Etica del Servicio de Salud

Metropolitano Oriente y el Comité de Bioética del Hospital de Carabineros (Apéndice B).

4.3 POBLACION EN ESTUDIO

En este estudio se incluyd a todos los pacientes con diagnostico de “uveitis”, ya sea
anterior, intermedia, posterior o panuveitis, unilateral o bilateral, entre los afios 2010 y 2014,
atendidos en el Servicio de Oftalmologia del Hospital de Carabineros de Santiago de Chile, que

cumplieron con los criterios de seleccion.

4.4 MUESTREO

Se realiz6 un muestreo no probabilistico; sin embargo, se procur0d obtener una muestra
con caracteristicas que la hicieran lo mas representativa posible de la poblacion de referencia. La

muestra se compuso de 28 pacientes (43 0jos) con diagnostico de uveitis.
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4.5 VARIABLES

Las variables estudiadas fueron:

- Duracién de la uveitis: variable numérica cuantitativa de razén. Puede tomar valores de

1 a 45 meses. Se define como el tiempo transcurrido desde el diagnostico hasta la remision de la
enfermedad (incluye todos los episodios). De acuerdo a la clasificacion estandarizada (33), se

divide en dos categorias: limitada y persistente.

- NUmero de episodios de uveitis: variable numérica cuantitativa de razéon. Sus valores

van de 1 a 17 y se define como el nimero de episodios repetidos de uveitis, separados por
periodos de inactividad sin tratamiento de al menos de 3 meses de duracion.

- Grosor coroideo subfoveal: variable numérica cuantitativa de razon, sus valores van de 0

a 500 micras (um).

- Tipo de uveitis segun clasificacion anatémica: variable categérica cualitativa de tipo

nominal. Se divide, de acuerdo al sitio primario de inflamacion, en: uveitis anterior, uveitis

intermedia, uveitis posterior y panuveitis.

4.6 FUENTE DE RECOLECCION DE DATOS

La recoleccion de datos de los pacientes seleccionados para este estudio fue realizada por
medio de la revision de fichas clinicas (por parte de la profesora guia y co-guia), mediante una

planilla madre.

Los datos recolectados fueron: equivalente esférico inicial y final, Agudeza Visual Mejor
Corregida (AVMC), edad, sexo, diagndstico, tipo de uveitis segun clasificacion temporal, tipo de
uveitis segun clasificacion anatomica, ojo afectado, duracion de la uveitis y nimero de episodios

de recurrencia (Apéndices C y D).
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4.7 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Dentro de los criterios de inclusion de este estudio se encuentran:

- Pacientes con diagndstico de uveitis, ya sea anterior, intermedia, posterior 0 panuveitis;
unilateral o bilateral, entre los afios 2010 y 2014, que se atiendan en el Servicio de Oftalmologia

del Hospital de Carabineros de Santiago de Chile.
- Firma del consentimiento informado.
Dentro de los criterios de exclusion de este estudio se hallan:
- Pacientes que hayan recibido terapia fotodindmica.
- Pacientes que tengan diagndstico de glaucoma terminal.

- Pacientes que hayan tenido cirugia intraocular previa, durante y/o posterior al inicio de

la uveitis.
- Pacientes que presenten opacidad de medios que dificulte la medicion con OCT.

- Pacientes que hayan recibido inyecciones intravitreas previas, durante y/o posteriores al

inicio de la uveitis.
- Pacientes que tengan las siguientes retinopatias: DMRE, RD y CRCS.

- Pacientes con alteraciones refractivas como: Miopia, Astigmatismo y/o Hipermetropia

iguales a 6 dioptrias 0 mas.

- Pacientes que presenten cualquier tipo de traccion o desprendimiento retinal.

4.8 PROCEDIMIENTO Y ACTIVIDADES

4.8.1 Adquisicion de la imagen

El equipo OCT Spectralis® fue facilitado por el Centro Médico Integramédica Barcelona
ubicado en Barcelona 2116, Providencia-Santiago, los dias 9 y 13 de Septiembre de 2014, desde

las 8:30 a las 13:00 horas, para realizar el estudio.
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Previo a la realizacion del examen, cada paciente debio firmar un consentimiento

informado voluntario, del cual recibié una copia.

El equipo fue encendido y calibrado por la profesora co-guia, quien superviso la
realizacion del examen. En caso de ser necesario, los pacientes recibieron, previo a la medicion,

dilatacion estandar con Tropicamida al 1 % y Fenilefrina al 2,5 %.

Para evaluar el grosor coroideo se utiliz6 un equipo OCT Spectralis® (Heidelberg
Engineering, Germany), siguiendo el protocolo descrito por Spaide et al.(3); para mejorar la
visualizacion de la coroides, se utilizé la modalidad de profundidad realzada EDI-OCT, incluida
en el equipo, con la cual se obtuvieron imagenes tomogréaficas de alta resolucion sin necesidad de
invertir la imagen. A cada ojo del paciente, se tomé un area de 5 x 15° centrada en la fovea,
escaneada en 7 secciones horizontales (7 line). Cada seccion estuvo compuesta por 100 frames
promediados, con una calidad de imagen sobre los 15 db. Conjuntamente, se utiliz6 ART mean

para incrementar la resolucion de la imagen y disminuir el ruido.

4.8.2 Protocolo de medicion

Luego de adquirir todas las imagenes, dos medidores ciegos realizaron mediciones
independientes, bajo supervision de la profesora guia. Los resultados de cada medidor fueron

posteriormente promediados, aceptando una desviacién estandar maxima de 15 um entre ellos.

Las mediciones fueron realizadas de forma manual, utilizando un caliper digital provisto
por el equipo OCT Spectralis®. En cada imagen se midi6 el grosor coroideo a nivel subfoveal

(GCS), expresado en micras (um) (Apéndice D).

Para definir el grosor coroideo, se utilizé la definicién de Spaide et al.(3), quien lo
determiné como la distancia desde la linea hiperreflectiva o el borde externo del EPR, hasta la

interfase corioescleral o superficie interna de la esclera.

Cada imagen fue ampliada al 100-200 % para identificar precisamente el borde externo
del EPR vy la interfase corioescleral, y medir la distancia entre ellos. Para obtener un mayor
contraste, se aplicé un filtro llamado High Frecuency, que mejora la resolucion del complejo

EPR/Membrana de Bruch y del borde externo coroideo.
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4.8.3 Analisis de datos

El Anélisis de resultados se realiz6 con el software estadistico SPSS version 15.

Primero, se hizo un analisis descriptivo de cada una de las variables (duracién, cantidad
de episodios, grosor coroideo y clasificacion anatbmica) mediante gréaficos y tablas realizados en
una planilla Microsoft Excel, incluida en el programa Microsoft Office 2010.

A continuacion, se dividio la duracion en dos categorias: “limitada” y “persistente”; y la
cantidad de episodios, en tres categorias: “1 a 2”7, “3 a 4”7, “5 o més episodios”. Para un analisis
adicional, se realiz6 una clasificacion segun el curso de la uveitis (33), relacionando las variables
duracion y cantidad de episodios. Las categorias fueron: “aguda”, “recurrente” y “crénica”. El
grosor coroideo subfoveal fue dividido en tres grupos, sélo con fines estadisticos: “disminuido”

(menor a 211 um), “normal” (de 211 a 363 um) y “aumentado” (mayor a 363 pm).

Para precisar la asociacion entre cantidad de episodios de uveitis y GCS, y entre tipo de
uveitis y GCS, se presentaron los datos en una tabla cruzada, dividiendo las variables en
intervalos. Posteriormente, se buscé hallar la importancia estadistica de la asociacién entre las
dos variables usando la prueba estadistica exacta de Fisher. Este test consiste en comparar, en
intervalos definidos, el nUmero de casos observados en ese intervalo con el tedrico (cuando n es
menor a 30). Cuanto mayor sea la diferencia entre las frecuencias esperadas y las observadas,
mayor es el valor de la estadistica. Los valores fueron considerados significativos como minimo

para valores de p < 0.05.

Finalmente, para determinar la correlacién entre duracion de uveitis y GCS, se analizaron
los datos por medio del coeficiente de correlacion lineal r de Pearson; el cual es el cociente entre
la covarianza y el producto de las desviaciones tipicas de ambas variables, se expresa mediante la
letra r y su valor varia entre -1 y 1. El signo determina si la correlacion es directa o positiva, 0
inversa 0 negativa; si la correlacién es nula (igual a 0), no existe relacion. Un coeficiente de
correlacion es mas fuerte mientras mas se acerca a -1 6 1, y mas débil si toma valores cercanos a

cero.
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5.1 CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA

La muestra se compuso de 28 pacientes (43 0jos) con diagnostico de uveitis, de los cuales
21 (75 %) son mujeres y 7 (25 %) son hombres. EIl promedio de edad fue de 41,4 + 19,1 afos.

Las caracteristicas generales de la muestra se resumen en la Tabla 5.1.

TABLA 5.1 Caracteristicas generales de la muestra

Variables Minimo Maximo Media £ D.E
Longitud axial (mm) 21,68 24,61 23,10 £0,73
Equivalente esférico inicial -2,75 2,00 -0,38 £ 1,03
Equivalente esférico final -6,25 2,88 -0,57+£1,62
AVMC inicial 0,01 1,00 0,58 + 0,32
AVMC final 0,05 1,00 0,74 +0,31

5.2 ANALISIS DE RESULTADOS

5.2.1 Duracion y cantidad de episodios de uveitis

5.2.1.1 Duracién de uveitis

Los resultados obtenidos al analizar la duracién de la uveitis se resumen en la Tabla 5.2.

TABLA 5.2 Analisis descriptivo de la duracion de la uveitis

N Minimo Méaximo Media +D.E

Duracién de la uveitis
43 0,5 45 13,6 14
(meses)

39



CAPITULO 5. RESULTADOS

La clasificacion de la uveitis en categorias de acuerdo a su duracién evidencia una

incidencia mayor de uveitis persistente (Figura 5.1).

Tipo de uveitis segun duracion

80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

E Limitada

M Persistente

FIGURA 5.1 Distribucion de tipos de uveitis segun duracién

5.2.1.2 Cantidad de episodios de uveitis

Los resultados obtenidos en el anlisis descriptivo de la cantidad de episodios se muestran
en la Tabla 5.3.

TABLA 5.3 Andlisis descriptivo de la cantidad de episodios de uveitis

N Minimo Méaximo Media +D.E

Cantidad de episodios de
43 1 17 54 4.4

uveitis

Al dividir la cantidad de episodios en categorias, se encontré gran tendencia a presentar

recurrencia (mas de la mitad de los casos presentaron 3 0 mas episodios) (Figura 5.2).
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Numero de Episodios de uveitis
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FIGURA 5.2 Distribucion de episodios de uveitis

Al clasificar los datos segun el curso de la enfermedad, se halld que la uveitis recurrente

fue la méas predominante. (Figura 5.3).
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M Aguda
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i Recurrente

FIGURA 5.3 Distribucion de tipos de uveitis seguin su curso
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5.2.2 Tipo de uveitis de acuerdo a su clasificacion anatémica
Al agrupar los datos de acuerdo al sitio primario de inflamacién, se observé un mayor

porcentaje correspondiente a la panuveitis, mientras que la uveitis intermedia se encuentra en

menor proporcion (Figura 5.4).

Tipos de uveitis
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H Anterior

H Intermedia

i Posterior

H Panuveitis

FIGURA 5.4 Clasificacion de uveitis segun sitio primario de inflamacion

5.2.3 Grosor coroideo subfoveal

Los resultados obtenidos de la medicién del grosor coroideo subfoveal se resumen en la

Tabla 5.4.

TABLA 5.4 Andlisis descriptivo del grosor coroideo subfoveal

N Minimo Maximo Media +D.E

GCS promedio (um) 43 120 426,5 268,8 76,5

Al realizar una clasificacion adicional, se observé que so6lo el 20 % de los casos posee un

grosor “disminuido” (Figura 5.6).
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LZUO pm

IR&OCT 30° ART EDI [HR] ART(100) Q: 27

HEIDELBEIG

ENGINEENNG

FIGURA 5.5 Tomografia de ojo izquierdo obtenida y medida con OCT Spectralis®

en modo EDI
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FIGURA 5.6 Clasificacion del grosor coroideo subfoveal

5.2.4 Asociacion entre cantidad de episodios de uveitis y grosor coroideo subfoveal

La relacién entre cantidad de episodios de uveitis y grosor coroideo se presenta en la

Tabla 5.5.
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El analisis estadistico entre la cantidad de episodios de uveitis y el GCS arrojo una

asociacion estadisticamente significativa (p = 0.001).

TABLA 5.5 Cantidad de episodios de uveitis v/s grosor coroideo subfoveal

Clasificacion GCS
— — — Total
Episodios de uveitis | Disminuido| Normal |Aumentado
la?2 0 10 1 10
3a4 0 13 1 14
50 mas 9 8 1 18
Total 9 31 3 43

El andlisis adicional entre el curso de la uveitis y el GCS indicd que existe una asociacion
estadisticamente significativa entre las variables (p = 0.047) (Tabla 5.6).

TABLA 5.6 Tipo de uveitis segun curso v/s grosor coroideo subfoveal

Clasificacion GCS
Total
Tipo de uveitis segun curso |Disminuido| Normal |Aumentado
Aguda 0 4 2 6
Cronica 0 7 0 7
Recurrente 9 20 1 30
Total 9 31 3 43

5.2.5 Asociacion entre tipo de uveitis y grosor coroideo subfoveal

El analisis estadistico entre el tipo de uveitis segun sitio primario de inflamacion y el

GCS, no arrojé una asociacion estadisticamente significativa (p = 0.204) (Tabla 5.7).
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TABLA 5.7 Tipo de uveitis segun sitio primario de inflamacion vs GCS

Clasificacion de GCS
Tipo de uveitis segun sitio S Total
de inflamacion Disminuido Normal |Aumentado

Anterior 1 11 3 15
Intermedia 0 1 0 1
Posterior 2 5 0 7
Panuveitis 6 14 0 20

Total 9 31 3 43

5.2.6 Correlacién entre duracion y grosor coroideo subfoveal

El andlisis estadistico entre la duracion de la uveitis y el GCS indica que existe una

correlacion negativa entre las variables; es decir, a mayor duracion de la uveitis, menor grosor

coroideo subfoveal (r = - 0.621; p = 0.01) (Figura 5.7).
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FIGURA 5.7 Diagrama de dispersion de la correlacion entre GCS y duracion de uveitis

45



CAPITULO 6. DISCUSION

Los resultados obtenidos, respecto a la clasificacion de la uveitis de acuerdo a su
duracién, mostraron una incidencia mayor de uveitis persistente. Por otro lado, al dividir la
cantidad de episodios en categorias, se encontrd que casi el 70 % correspondia a uveitis de tipo
recurrente. Al agrupar los datos conforme al sitio primario de inflamacién, se observé un mayor
porcentaje de panuveitis (20 0jos), mientras que s6lo un caso presento uveitis intermedia. Este es
el primer estudio en correlacionar la duracion y recurrencia de la uveitis con respecto al grosor

coroideo. No existen otros estudios nacionales para comparar los resultados.

En este estudio, se considerd un rango normal de GCS de 287 + 76 um, en base a la
investigacion realizada por Spaide et al. (20) en pacientes sanos. Esto concuerda con Ikuno et
al.(9), quien en su estudio comparativo encontré un GCS normal de 283 + 84,1 um; muy similar
a lo encontrado por Fong et al.(10) en el estudio comparativo realizado en pacientes con VKH y

sujetos sanos, que arrojo un GCS promedio de 283 um en el grupo control.

En base a este rango, se realizé una clasificacion de GCS en categorias, lo que dio como
resultado un grosor normal en méas del 70 % de los datos. Cabe destacar que estos resultados no
son completamente comparables, debido a que los estudios existentes son de otras razas y no
existe una base normativa de grosor coroideo. Sin embargo, es interesante observar el amplio
rango obtenido de GCS en este estudio, que fue de 120 - 426 um en 28 pacientes con una edad
promedio de 41,4 + 19,1 afios. Estos resultados se encuentran dentro del rango obtenido en
diferentes estudios internacionales, que varian ampliamente desde 203,6 um en 31 pacientes con
promedio de edad de 64,6 afos, hasta 347 um en 28 ojos con un promedio de edad de 35,2 afios
(43).

El analisis estadistico entre la cantidad de episodios de uveitis y el GCS arrojé una
asociacion estadisticamente significativa (p = 0.001). Al realizar un analisis mas detallado, se
encontrd asociacion entre el curso de la enfermedad y el GCS (p = 0.047). No existen estudios

previos que comparen estas variables.

Distinto fue lo observado entre el tipo de uveitis segun sitio primario de inflamacién y el

GCS, ya que el analisis no arrojé asociacion estadisticamente significativa. Esto discrepa de
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Coskun et al.(4), en la investigacion del GCS en la enfermedad de Behget con EDI-OCT, pues

encontrd una relacion significativa inversa entre el GCS y la panuveitis ligada a la enfermedad.

Ademas, se encontr6 una correlacion inversa significativa entre la duracion de la uveitis y
el GCS; es decir, a mayor duracion de la uveitis, el grosor coroideo subfoveal es menor (r = -
0.621; p = 0.01). Da Silva et al.(44) obtuvo resultados similares al estudiar pacientes con
diagnostico de VKH de larga duracion, los cuales presentaron coroides méas delgadas en
comparacion a los pacientes sanos; mostrando una relacion inversa entre GCS y la duracion de la
enfermedad. Lo mismo sucedié en un estudio realizado por Karampelas et al.(7), en pacientes con
BD.
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La presente investigacion es la primera en estudiar el grosor coroideo en poblacion
chilena con uveitis utilizando EDI-OCT. En ella, se encontrd que la duracién de la uveitis afecta
al grosor coroideo subfoveal adelgazandolo; lo cual se produciria como resultado de un proceso
inflamatorio prolongado, que genera isquemia e hipoperfusion, provocando fibrosis del tejido.
Esto coincide con estudios realizados en pacientes con VKH y BD de larga duracion, donde se
hall6 un adelgazamiento de la coroides subfoveal inherente al curso natural de la enfermedad (4,
44).

El andlisis estadistico entre la cantidad de episodios de uveitis y el GCS arrojé una
asociacion estadisticamente significativa, lo que indica que existe una relacion de dependencia
entre las variables. Por otro lado, la clasificacion anatémica aparentemente no tendria influencia

sobre el grosor coroideo subfoveal.

Se deben considerar algunos factores que pudieron afectar el presente estudio. EI grosor
coroideo subfoveal fue determinado de forma manual, por dos examinadores distintos, lo que
podria ocasionar errores de sesgo en la medicién, al depender de las capacidades de cada uno
para reconocer los limites anatomicos de la coroides. Ademas, el tamafio de la muestra fue

pequefio, por lo cual, la distribucion de los datos en categorias no fue equitativa.

Se realizd un andlisis estadistico considerando a los 43 ojos en conjunto. Debido a que la
uveitis es una patologia poco frecuente, el tamafio de muestra obtenido no fue suficiente para
separar el analisis por ojo, pues podria restar significancia estadistica a los resultados. Ademas, se
debe mencionar que el curso clinico de las uveitis es asimétrico entre ambos ojos, por lo cual, en

este caso, se puede considerar a cada 0jo como un caso independiente.

Seria interesante, en futuras investigaciones, analizar la correlacion entre GCS vy otras
variables, como por ejemplo: equivalente esférico inicial y final, AVMC, edad, sexo, diagndstico,

lateralidad e ingesta de medicamentos.

Para finalizar, se destaca que el método EDI-OCT resulté efectivo para evaluar el grosor

coroideo, significando un pequefio avance cientifico de importancia médica, ya que permitiria a
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futuro, y complementado con otros estudios, utilizar el equipo OCT como una herramienta de

seguimiento y apoyo diagndstico de la uveitis.
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APENDICE A. CONSENTIMIENTO INFORMADO

 Camamenns ve

CHILE .

HOSPITAL DE CARABINEROS
UNIDAD DE OF TALMOLOGIA

ACTA DE CONSENTIMIENTC INFORMADO

“ESTUDIO DEL GROSOR COROIDEO EN LOS PACIENTES UVEITICOS CHILENOS:
COHORTE POBLACIONAL DEL HOSPITAL DE CARABINEROS”

(Mombre y dos Apellidos del Paciente)
RUT.. de

. Afios.
(RUT y Edad del paciente)

Representante legal o cuidador completar si corresponde

YO.

(Nombre y dos Apellidos del representante o cuidador)

(RUT del representante legal o cuidador) (Parentesco del paciente)

[ (oA (o La T i T gy g T Lo Lo B o T Y USSP USSR
(Nombre y dos Apellidos del médico u otro profesional responsable)

Mi Diagnostico es:..

¥ el procedimiento a realizar es: Tomografia de Coherencia Optica (0.C.T.) de Dominio Spectral

Y consiste en toma de imagenes de las capas de la retina y coroides, lo cual es un procedimiento
no invasivo, y demora 15 minutos aproximadamente. Este procedimiento tiene la finalidad de
contribuir al proceso diagndstico de mi patologia, y permite realizar seguimiento en el tiempo.

Se me ha explicado la situacion o condicion de salud gque me afecta, mi diagnostico, los
tratamientos disponibles para mi recuperacion o mejor mantencion de mi vida, el pronodstico
previsible, costos personales, eventuales riesgos, complicaciones, beneficios y ventajas esperables
vinculados con el procedimiento antes referido.

He realizado las preguntas que estimé oportunas, todas las cuales han sido contestadas con
respuestas que considero suficientes y aceptables.

Por lo tanto, en forma consciente y voluntaria, y teniendo pleno conocimiento de los potenciales
riesgos, complicaciones y beneficios que podrian desprenderse de dicho acto, decido:

(ESCRIBA S1/NO)

,,,,,,,,,,,,, AUTORIZO dar mi consentimiento para que se me realice el procedimiento antes
descrito. Declaro ademas recibir copia de dicha autorizacién -

FIRMA DE
(Paciente) (Representante Legal o cuidador)
(Firma y RUT de Medico tratante u otro profesional)

Fecha: ! !

[Escriba texto]
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APENDICE B. SOLICITUD DE APROBACION DEL PROYECTO DE

SEMINARIO DE GRADO

Servicio de Salud Mctropolitana Orienre

Conite de [iea Cientifico

PROTOCOLO DE APROBACION DE PROYECTOS CLINICOS

Con fecha 23 de Septiembre de 2014, e) CEC dei S.5.M. Oriente analizé ¥ aprobo el Ante Provecto
Investigacian Clinica, titulado:

“Estudio del grosor cornideo en los pacientes uveiticos chilenos: cohorte poblucional del Huspital
de Carabineros™,

¥ que conducirdn como Investigadores Principales, la Dra. Xi Rao, v la TM Maria Belén
Norambuena, en la Unidad de Ofalmalogia del Hospital de Carabineros “Del General Humberto
Arriagada Valdivieso™, con la colaboracion de los Alunmos de Teenologia Medica de la Universidad
de Valparaiso: Pablo Ibdiiez Rujas, Camila Morales Sanguesa y Alejandra Olivares Acevedo.

Se analizd y aprobo los siguientes documentos del Proyecto:

- Ante Proyeela in extenso “Estudio del grosor coroideo en los pacientes uveiticos chilenos:
cohorte poblacional del Hospital de Carabineros™,

= CV:Dra. Xi Rao,
- CV:'TM Maria Belén Norambuena Solis.
Tomd conocimiento de:
= Carta de solicitud de revisidn de Proyecto de Investigacidn Clinica, firmada por la Dra. X1 Rao
¥ la TM Maria Belén Norambuena Solis. de fecha 05 Maye 2014;
- Carta de Jimena Le Roy Barria Scerctaria Académica Escucla de Tecnologia Médica Facultad
de Medicina Uiniversidad de Valparaiso, de fecha 30 Abril 2014, REF: Autoriza la participacion

en ¢l Ante Proyecto de los Alumnos de Tecnologia Médica: Pablo Ibdfiez Rojas, Camila
Morules Sanzuesa v Alejandra Olivares Acevedo,

Envio la ndmina de los miembros permanentes del CEC del S S M. Oriente que participaron de la
aprobacion del Ante Proyecto antes sefalado;
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Dra. Sara Chernilo®

Broncepulmonar

 Dr, Rémulo Melo Monsalve®

Neurnocinujano

"Dra. M. Esther Meroni Layes

Geriatra (Scer darm)

Inst. '\zluonnldcl Iora\
Inst. Nac, de Neurocirugia

Inst, Nac, de Geriatrfa

_ Dr. Jorge Plasser Troncose

Cirnjano- Chnedlogo

|Hospital del Salvador

DI \#I'mud Sedano Lorea

Gincco-Obstetra

| Hospital Dr. Luis Tisné

| Dr. Ricardo Sepidiveda
Dr Andrés Stuardo Luengo

Broncopulmonar

| Inst. Nac. del Torax

Neurdlogo { Presidenic)

Sra Elena Niificz Mlgone

Hospita| del Salvador

Enfermera- Coordinadora

No institucional

| Sra. Angélica Summa_\ur

Abogado

No institucional

Sr. Hugo Gutiérrez Guerra

*: N participéd en la discusion

A
B \D"a. M. E",sh\ﬁ(r'ﬂcm

(\_ [} "F-
N /\ "\ ip

Secretaria

\ R

=

o N

| Miembro de la Comunidad

2 \(l T

d o ’J‘ .
:\4[ aves . ,'F

Noinstitucional

Santiago. 23 de Septiembre de 2014
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APENDICE C: DATOS DEMOGRAFICOS RECOLECTADOS

Paciente | Edad Sexo Longitud Equi\_/a_le_nte AVMC Equiva_lente A\_/MC
axial esf. inicial inicial esf. final final
1 29 M 23,41 -2,6 0,7 -4,4 0,4
2 50 F 23,03 -0,5 0,5 -0,13 0,8
3 50 F 23,4 -0,5 0,7 -0,88 0,9
4 73 F 22,53 -0,75 0,15 -0,75 0,5
5 73 F 22,59 -1,25 0,4 -0,25 0,5
6 28 M 24,24 -1,13 0,01 -1,38 0,4
7 62 F 24,3 -0,5 0,2 2,88 0,05
8 14 F 23,11 -0,5 0,3 -0,38 1
9 35 F 21,68 0,5 0,5 0,75 1
10 35 F 21,8 0,5 1 0,75 0,9
11 26 M 22,04 -0,13 0,1 0,25 0,05
12 12 F 22,4 2 0,15 0,88 0,8
13 25 F 24,61 -0,38 0,7 -2,75 1
14 25 F 24,33 -15 1 -2,88 0,8
15 46 F 22,68 -0,75 0,2 -0,38 0,8
16 46 F 22,91 -0,38 0,7 -0,25 1
17 35 M 24,17 -0,25 0,8 -0,13 0,2
18 9 F 22,07 0 0,8 0,25 1
19 9 F 23,84 -1,25 0,7 -6,25 0,6
20 57 F 23,27 -2 0,8 -2,5 1
21 57 F 23,3 -2,25 0,7 -3 0,9
22 70 F 23,22 -2,75 0,05 -2,5 0,05
23 69 M 22,94 -0,75 0,7 -1 0,8
24 69 M 23,05 -0,5 0,05 -0,5 0,05
25 44 F 22,95 -0,88 1 -1 1
26 13 F 22,87 -0,63 0,9 -1,13 1
27 13 F 22,92 -0,13 1 -0,13 1
28 41 F 23,13 -0,25 0,4 -0,25 0,6
29 41 F 22,96 -0,38 0,6 -0,38 0,6
30 50 F 23,32 0 0,3 0 1
31 53 F 22,51 1,25 0,4 -0,38 0,9
32 61 M 22,64 1,75 1 2,12 1
33 61 M 22,68 1,63 0,8 1,38 0,9
34 12 F 22,9 -0,13 1 0 1
35 54 F 21,81 1,38 0,6 1,38 0,8
36 54 F 22,01 0,5 0,6 0,5 0,8
37 55 F 23,68 -0,38 1 0,5 1
38 55 F 23,10 -0,38 1 0,13 1
39 32 M 23,79 -0,25 0,8 -0,25 1
40 32 M 23,6 -0,25 0,7 -0,25 0,8
41 51 F 23,54 0 0,1 -0,5 1
42 52 F 23,61 -0,75 0,4 -0,75 0,5
43 52 F 24,23 -1 0,4 -1 0,5
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APENDICE D: CLASIFICACION DE UVEITIS Y MEDICIONES DE GCS

Ojo (n) Clasif!capién Curso Clasificacion | Duracion Episodios GCS .
anatomica temporal (meses) (promedio)

1 panuveitis recurrente persistente 33 7 139
2 anterior recurrente persistente 12 5 224.5
3 anterior recurrente persistente 9,2 4 326,5
4 panuveitis recurrente persistente 35 8 120
5 panuveitis recurrente persistente 31,7 7 151
6 anterior recurrente persistente 14 8 326
7 panuveitis recurrente persistente 23 11 250,5
8 posterior cronica limitada 1 1 2645
9 panuveitis recurrente persistente 8 5 256
10 panuveitis recurrente persistente 8 5 263
11 posterior cronica persistente 10 1 274,5
12 anterior recurrente persistente 21 8 370,5
13 posterior recurrente limitada 0,7 1 230
14 posterior recurrente limitada 0,7 1 363
15 panuveitis recurrente persistente 7 4 261,5
16 panuveitis recurrente persistente 7 4 335,5
17 anterior aguda limitada 0,5 1 388
18 anterior cronica limitada 3 3 271
19 anterior cronica limitada 3 3 2425
20 panuveitis recurrente persistente 6 3 308,5
21 panuveitis recurrente persistente 6 3 299
22 panuveitis recurrente persistente 45 8 258
23 panuveitis recurrente persistente 33 9 335
24 panuveitis recurrente persistente 40 10 180
25 anterior cronica limitada 1 2 350
26 panuveitis recurrente limitada 2 2 226,5
27 panuveitis recurrente limitada 1 1 259
28 panuveitis recurrente persistente 8 4 361
29 panuveitis recurrente persistente 6,7 3 286,5
30 posterior aguda limitada 15 1 339
31 panuveitis aguda limitada 1,3 1 263
32 anterior crénica limitada 2,3 3 315,5
33 anterior crénica limitada 2,3 3 355,5
34 anterior aguda limitada 0,5 2 314,5
35 posterior recurrente persistente 28 15 125
36 posterior recurrente persistente 28 15 165
37 anterior recurrente persistente 26,7 10 1315
38 anterior recurrente persistente 24 9 228
39 anterior aguda persistente 4 3 426,5
40 anterior aguda persistente 4 3 3315
41 intermedia recurrente persistente 4 3 272
42 panuveitis recurrente persistente 40 16 176
43 panuveitis recurrente persistente 41,7 17 195
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