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Valor de la angiografia en el plan terapéutico del edema macular
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RESUMEN

Objetivo: determinar la importancia de la angiografia con fluoresceina de sodio en la decision del plan terapéutico con laser en pacientes
con edema macular diabético clinicamente significativo.

Método: estudio prospectivo de 84 ojos de 54 pacientes diabéticos con edema macular clinicamente significativo. Cada caso fue do-
cumentado con fotografias de color estereoscépicas y su correspondiente angiografia con fluoresceina de sodio. El plan terapéutico se
establecio después de analizar dos veces cada caso, primero basados en las fotografias y después en las fotografias y en la angiografia.
Comparamos la habilidad del especialista de retina en planear el tratamiento con laser con y sin angiografia con fluoresceina de sodio.
Resultados: en 85.7% de los casos la capacidad del especialista para decidir el tratamiento con laser después del analisis fotografico sin
la fluoresceina de sodio concordé con el basado en el uso de la angiografia, 14.3% demostr6 pequefias variantes entre ambos analisis.
Conclusiones: la angiografia incrementa la precision en la decision del plan terapéutico con laser en el edema macular diabético clini-
camente significativo.
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ABSTRACT

Purpose: To determine the importance of fluorescein angiography in planning laser treatment for the clinically significant diabetic macular
edema.

Methods: Prospective study of 84 eyes of 54 diabetic patients with clinical significant macular edema, each case was documented with
stereoscopic color photographs and a corresponding fluorescein angiogram. The therapeutic plan was established after analyzing twice
every case, the first time based only on the photographs and the second time based on both, the photographs and the angiograms. We
compared the ability of the retina specialist to plan laser treatment with and without the use of fluorescein angiography.

Results: In 85.7% of cases the ability of the specialist to decide laser treatment after the photograph analysis without the use of fluorescein
angiographies was the same compared with the therapeutic plan based upon using the angiograms. 14.3% showed small differences
between both analyses.

Conclusions: Fluorescein angiography improves the accuracy of laser treatment planning for clinically significant macular edema.
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a principal causa de pérdida visual en las personas
diabéticas es el edema macular.* Una opcion
exitosa de tratamiento es la fotocoagulacion con
laser.>" El Estudio de Tratamiento Precoz de la
Retinopatia Diabética (ETDRS, por sus siglas en inglés)
demostro el valor de esta técnica en el tratamiento del
edema macular clinicamente significativo. En todos los
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casos, ¢l area a tratar se determino con un analisis angio-
grafico.>!f

El diagnostico de edema macular clinicamente signi-
ficativo se realiza después de una detallada exploracion
oftalmoscopica por biomicroscopia con lampara de
hendidura y lentes de contacto o lupas indirectas. Es reco-
mendable tomar fotografias de color estereoscdpicas para
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hacer un mejor analisis. La angiografia con fluoresceina
de sodio no se indica con fines diagndsticos. El edema
macular s6lo se considera clinicamente significativo si
cumple con los pardmetros dictados por el ETDRS, aun
cuando la angiografia muestre areas de fuga en la region
macular. La mayoria de los autores recomienda utilizar la
angiografia con fluoresceina de sodio para identificar las
lesiones tratables, como las areas de fuga focales o difusas
y las &reas de no perfusion capilar, aunque no hay estudios
que demuestren su utilidad en este caso.

Enun reporte de los miembros de diferentes sociedades
de retina, macula y vitreo de Estados Unidos, se menciond
que a pesar de que la mayoria de los especialistas solicitan
la toma de un estudio angiografico previo al tratamiento
con laser, solo es necesario en menos de 50% de los casos,
incluso algunos autores no lo indican."”

Con base en estos reportes y debido a la dificultad para
obtener la angiografia antes del tratamiento de ciertos
pacientes, se llevd a cabo este estudio para determinar si
la angiografia con fluoresceina de sodio es indispensable
para decidir el plan terapéutico con laser en los pacientes
con edema macular clinicamente significativo.

MATERIAL Y METODO

En este estudio prospectivo se revisaron 84 ojos de 54
pacientes diabéticos con diagndstico de edema macular
clinicamente significativo en cualquiera de sus tres formas
de presentacion (cuadro 1).

Cuadro 1. Clasificacion del edema macular clinicamente sig-
nificativo por el Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS)

1 Engrosamiento retineano a menos de 500 micras del
centro de la macula

2 Exudados duros a menos de 500 micras del centro de
la macula, vinculados con engrosamiento retineano

adyacente

3 Engrosamiento retinal mayor a un diametro de disco
situado dentro de un diametro de disco del centro de
la macula.

Los criterios de exclusion fueron: pacientes con opa-
cidades considerables en los medios transparentes, como:
cataratas, hemovitreo o hemorragias subhialoideas sobre
el area macular que impidieran la valoracion confiable

de esta region; sujetos con previa aplicacion de laser ma-
cular; pacientes con enfermedades concomitantes, como
glaucoma o dafio del nervio optico o desprendimiento de
retina traccional con afectacion macular; individuos con
antecedentes de cirugias intraoculares en los seis meses
anteriores o con aceite de silicon intravitreo.

La valoracion oftalmoscopica incluyd: mejor agudeza
visual corregida (cartilla de Snellen), tonometria por
aplanamiento (Goldmann), biomicroscopia con lampara de
hendidura y fondoscopia estereoscopica directa con lente
de Goldmann o indirecta con lupa de 60 o 90 dioptrias. En
cada caso se tomaron fotografias de color estereoscopicas
y su correspondiente angiografia con fluoresceina de so-
dio, previo al tratamiento con laser. Todos los pacientes
firmaron la hoja de consentimiento informado.

El tratamiento con laser fue determinado por un
especialista de retina de acuerdo con el protocolo del
ETDRS,"®! y se considerd como el esquema terapéutico
estandar. Este plan, también designado mapeo estandar,
se registrd en una hoja de acetato. Después de proyectar
las imdgenes de color con un proyector de diapositivas
con una magnificacion de 1:15, se delimitaron las areas
del nervio optico, las arcadas vasculares temporales, el
centro foveolar y las zonas del tratamiento focal, difuso
o combinado (el difuso fue en rejilla o en rejilla modifica-
do). Otro especialista en retina fungié como observador y
evaluo en dos ocasiones los 84 casos; elabord dos planes
de tratamiento (mapas), para el primero se basé sélo en las
fotografias de color, y para el segundo en las fotografias
y en la angiografia. Se sigui6 el mismo procedimiento
anterior; es decir, se registraron en una hoja de acetato
y se proyectaron con una magnificacion de 1:15. Se de-
termind la habilidad del observador para decidir el plan
terapéutico con laser después de sobreponer los acetatos
del mapeo que ¢l realizé con los del mapeo estandar; pri-
mero se sobrepusieron los del plan terapéutico basado en
las fotografias a color y, posteriormente, los basados en
fotografias y en angiografia.

Se estimo6 la diferencia en la exactitud de los planes
de tratamiento elaborados por el observador con las
fotografias de color estereoscopicas y los planeados con
fotografias y angiografia.

Se consideré que el tratamiento fue exacto cuando
las areas del observador coincidieron con las del mapeo
estandar; se considerd sobretratamiento si las areas del ob-
servador eran mas que las del mapeo estandar, y tratamiento
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deficiente cuando las areas de tratamiento del observador
fueron menores que las del mapeo estandar.

El segundo andlisis tom6 en cuenta Uinicamente el
mapeo del observador; para ello se sobrepusieron los
acetatos del plan terapéutico determinado solo con el
analisis fotografico, a los acetatos del plan terapéutico
establecido por el analisis de las fotografias y de las
angiografias. También se estim6 la diferencia en la
exactitud de ambos planes, sin considerar el tratamiento
estandar. El tercer analisis identifico la isquemia macular
sin el apoyo de la angiografia. Como analisis estadistico
se eligio la prueba binomial para comparar dos propor-
ciones. En este caso, se usé la funcién de probabilidad
binomial para decidir si era estadisticamente factible que
las dos proporciones fueran iguales. La hipotesis nula fue
que ambas proporciones eran iguales, contra la hipdtesis
alterna de que eran diferentes.

Esta prueba arroja un valor p, el cual se compara con el
nivel de relevancia deseado para obtener una conclusion.
Posteriormente, se calcula la sensibilidad y la especificidad
para describir la precision de la prueba. La sensibilidad es
el porcentaje de correctos positivos, mientras que la espe-
cificidad se refiere al porcentaje de correctos negativos;
para ambos casos, la medida mas alta fue 100%, lo cual
indica que la prueba no tuvo errores.

RESULTADOS

El plan terapéutico (focal, difuso [rejilla o rejilla modifica-
da] o combinado) del observador, basado en las fotografias
de color estereoscopicas y en el estudio angiografico,
demostrd ser mas exacto que el que se apoyo solo en las
fotografias de color al compararlo con el mapeo estandar;
sin embargo, esta diferencia no fue estadisticamente sig-
nificativa (cuadro 2).

Cuadro 2. Exactitud del plan terapéutico con laser basado en la
angiografia en comparacion con el plan terapéutico del observador
con el mapeo estandar

Exactitud (%)

Tratamiento  Sin angiografia ~ Con angiografia p
Focal 68.0 80.0 0.2829
Rejilla 71.4 83.3 0.0905
Combinado 70.6 82.3 0.4255

En los 25 casos del plan terapéutico focal, sin la an-
giografia, se obtuvo una exactitud de 68% (es decir, 17
menciones correctas y ocho incorrectas). Con la angiogra-
fia, la exactitud se elevo a 80% (20 menciones acertadas
y cinco erréneas). Si se tomd en cuenta una proporcion
inicial de 0.68, un numero de intentos igual a 25 y una
cantidad de aciertos de 20, la prueba binomial arrojé un
valor p =0.2829. Por tanto, no se rechaza la hipdtesis nula
y se concluye que las dos proporciones son estadistica-
mente iguales. Es decir, para el observador en cuestion,
la cantidad de menciones correctas en el plan terapéutico
focal es la misma con o sin angiografia. En los tres casos
donde la angiografia mejor6 la precision de tratamiento en
relacion con el mapeo basado solamente en la fotografia,
el tratamiento fue deficiente.

Para los 42 casos del plan terapéutico difuso, sin la
angiografia, se obtuvo una exactitud de 71.4% (es decir,
30 menciones correctas y 12 incorrectas) y con la angio-
grafia se elevd a 83.3% (35 menciones acertadas y siete
erroneas). Si se tomo en cuenta una proporcion inicial de
0.7143, un numero de intentos igual a 42 y una cantidad
de aciertos igual a 35, la prueba binomial arroj6 un valor p
=0.0905. Por tanto, no se pudo rechazar la hipotesis nula
y se concluyd que las dos proporciones eran estadistica-
mente iguales. Es decir, para el observador en cuestion
la cantidad de menciones correctas en el plan terapéutico
difuso fue la misma con o sin angiografia. De los cinco
casos en los que la angiografia mejord la precision del
tratamiento en relacion con el mapeo basado sélo en la
fotografia, cuatro tuvieron tratamiento deficiente y solo
uno sobretratamiento.

Por tltimo, para los 17 casos del plan terapéutico com-
binado sin la angiografia, se tuvo una exactitud de 70.5%
(es decir, 12 menciones correctas y cinco incorrectas), y
con la angiografia se elevo a 82.3% (14 menciones acerta-
das y tres erroneas). Si se tomo en cuenta una proporcion
inicial de 0.7059, un numero de intentos igual a 17 y una
cantidad de aciertos igual a 14, la prueba binomial arrojo
un valor p = 0.4255; por tanto, no pudo rechazarse la hi-
potesis nula y se concluy6 que las dos proporciones eran
estadisticamente iguales. Es decir, para el observador en
cuestion la cantidad de menciones correctas en el plan
terapéutico combinado fue la misma con o sin angiogra-
fia. En los dos casos en los que la angiografia mejoro la
precision, en relacion con el mapeo basado solamente
en la fotografia, existi6 deficiencia en el tratamiento. En
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conclusion, para este observador la proporcion de men-
ciones correctas fue igual con o sin la angiografia. Al
analizar individualmente al observador, la exactitud para
decidir el plan terapéutico con laser después del analisis
fotografico sin la angiografia con fluoresceina de sodio
concordd en 72 casos (85.7%) con el que se basé en la
angiografia; en 12 casos (14.3 %) se observaron diversas
variantes en el area de tratamiento entre ambos analisis;
en 10, la angiografia revel6 tratamiento deficiente y en
dos sobretratamiento.

Sensibilidad y especificidad

Cuando se le pidi6 al especialista estandar que identificara
los ojos con algun grado de isquemia macular basandose
en la angiografia, encontrd 17 (20.2%, de 84); cuando
se le instd que determinara este cambio con el analisis
fotografico, solo reconocio correctamente cinco (5.95 %)
de los 17, pero diagnosticé equivocadamente tres (4.5 %)
de los 67 ojos sin isquemia macular. Esto indica que se
alcanzo una sensibilidad de 29.4% y una especificidad de
95.5%. En conclusion, la fotografia es poco sensible para
diagnosticar la isquemia macular, pero muy especifica para
descartarla cuando no existe.

DISCUSION

Desde los primeros reportes del ETDRS en 1985, la an-
giografia con fluoresceina de sodio se ha considerado un
procedimiento sumamente Util en la toma de decisiones
del plan terapéutico con laser del edema macular diabéti-
co; sin embargo, aunque algunos autores han demostrado
en estudios clinicos que la angiografia no incrementa la
eficacia del tratamiento,* no existe un estudio prospectivo,
con asignacion al azar y clinico, con una muestra suficiente
de pacientes que lo corrobore o lo niegue.

Launica forma de determinar si realmente la angiografia
con fluoresceina de sodio permite precisar el tratamiento
con laser, es calcular los resultados en la mejoria visual y,
principalmente, en la resolucion del edema macular en un
estudio prospectivo, al azar y clinico en donde se comparen
estas dos variantes en dos grupos de pacientes después de
ser tratados con laser; en el primer grupo, con base en la
biomicroscopia y en las fotos de color estereoscopicas; y en
el segundo, con angiografia. La diferencia en los resultados
visuales y en la resolucion del edema ayuda a resolver esta
incégnita. Un estudio de estas dimensiones debe contar

con una muestra considerable de casos, lo cual representa
un obstaculo debido a las limitantes econdémicas de los
pacientes; por tanto, con fundamento en investigaciones
previas'” y en el método utilizado por el ETDRS"®*!"”en el
protocolo de tratamiento, se realizo este estudio indirecto
para determinar si la angiografia con fluoresceina de sodio
incrementa la precision en el tratamiento con laser del
edema macular clinicamente significativo.

Se comparo la exactitud del plan terapéutico del ob-
servador sin angiografia con el realizado con la misma;
también, se compard su precision con la del plan tera-
péutico estandar, cuyo Unico proposito fue ser tomado
como punto de referencia. El especialista en retina res-
ponsable de realizar el mapeo estandar tiene mas de 25
afos de experiencia en el area académica del hospital.
Obviamente calcular la exactitud del mapeo estandar es
imposible.

En este mismo estudio se valor6 la exactitud del plan
terapéutico con laser del observador y se confrontaron el
mapeo sin angiografia con el mapeo con angiografia. El es-
pecialista en retina, considerado observador, cuenta con 11
aflos de experiencia en el area académica del hospital.

Como se demostro en el estudio, la angiografia incremen-
to la exactitud para decidir el plan terapéutico con laser; sin
embargo, esto no fue estadisticamente significativo.

Al analizar los resultados, se valord que la importancia
de la angiografia en pacientes con edema macular clini-
camente significativo se centra en la identificacion de las
areas de no perfusion capilar y en el riesgo de realizar un
tratamiento deficiente; de no considerarse podria interferir
con el éxito del procedimiento. El sobretratamiento no es
un factor tan trascendental como los dos que se acaban
de mencionar, ya que no pone en riesgo la vision de los
pacientes, toda vez que se aplica la modalidad subumbral
o invisible.”!

Algunos de los hallazgos clinicos de las fotografias que
ayudan a identificar las areas de edema que deben tratarse
fueron: /) el area difusa de engrosamiento macular central;
2) las zonas de engrosamiento difusas extrafoveolares ge-
neralmente circunscritas por un anillo de exudados duros
y 3) si se considera que la capa plexiforme externa en el
area macular se distribuye en forma longitudinal de la
periferia al centro, siendo este centro el area foveolar, la
distribucion de los exudados duros en esta capa orientara
el area edematosa que los origina y que debe ser fotocoa-
gulada; es decir, si se compara el area foveolar con una
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alcantarilla en donde desembocan los exudados duros, y
si se asume que la apariencia de estos exudados semeja la
punta de una flecha, el area de edema macular se encontrara
generalmente en la base de esta flecha.

En conclusion, en este estudio se demostrd que la an-
giografia ayuda a precisar el tratamiento con laser en los
pacientes con edema macular clinicamente significativo;
sin embargo, su repercusion no es estadisticamente sig-
nificativa cuando se compara al observador con el mapeo
estandar y al observador consigo mismo. Esto supone que
en casos en los que no es posible realizar la angiografia
para establecer el plan terapéutico con laser por diversos
motivos, ésta podria obviarse, y quiza se obtendrian re-
sultados similares en la resolucion del edema macular,
en la estabilidad y en la mejoria visual. No obstante, esta
incdgnita s6lo podra resolverse al llevar a cabo un estudio
prospectivo y con asignacion al azar en el que se comparen
los resultados después del tratamiento laser basado en foto-
grafia de color con los apoyados en las fotografias de color
y la angiografia. Ademas, el estudio angiografico ayuda
a identificar areas de isquemia macular que dificilmente
serian reconocidas s6lo mediante el estudio fotografico o
biomicroscopico.

Para determinar si el estudio angiografico aumenta la
precision del tratamiento con laser se debe realizar una
nueva investigacion en la que se incluya a este grupo de
profesionistas como observadores.
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