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Resumen

Objetivos. Comparar las diferentes capas retinianas y coroides en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 (DM1) mediante
tecnologia swept-source, detectar presencia de retinopatia diabética (RD) y edema macular diabético (EMD) y analizar la
relacion entre sus espesores y marcadores analiticos de control metabdlico. Material y métodos. Estudio transversal con
muestreo consecutivo de pacientes =18 afios diagnosticados DM1, al menos 5 afios de evolucidn, ausencia de RD o RD leve
o moderada. Se excluyeron a los pacientes con edema macular secundario a otras patologias. Se les realizé una retinografia
no esteroscépica de 45° y una tomografia de coherencia dptica swept-source (SS-OCT) macular radial de 12mm con DRI
Triton plus (Topcon, Japdn). Se analizé el espesor de las diferentes capas de la retina y coroides y se correlaciond con los
Ultimos parametros metabdlicos de control de la enfermedad. El analisis estadistico se realizé mediante Jamovi (version 1.2).
Resultados. Se examinaron 192 ojos (96 pacientes), el 49% hombres, edad media: 42+12.5 afios; el 31.1% con RD; media
de glucosa: 147+70.1mg/dl; urea: 34.6+10.6mg/dl; creatinina: 0.80+0.19mg/dl; triglicéridos: 78.8+33.4mg/dl; colesterol:
189+32.4mg/dl; colesterol HDL: 63.2+13.5mg/dl; LDL: 111+26.6mg/dl y hemoglobina glicosilada: 7.61+1.24%. Se halla-
ron correlaciones inversas leves entre retina, capa de células ganglionares (CCG+) y tiempo de evolucién (p<0.05); entre
urea y creatinina con retina (p<0.05), CCG+ (p<0.01) y coroides (p<0.05); y correlacion directa leve entre colesterol y co-
roides (p<0.05). Conclusiones. Ademas de vasculopatia, la RD cursa con neurodegeneracion, la cual también se correlaciona
con el estado funcional nefroldgico. Sin embargo, no hay correlacion con los niveles de colesterol.

Palabras clave
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Abstract

Introduction. To compare retina and choroid thickness in patients with diabetes through swept source technology, to detect
diabetic retinopathy and diabetic macular edema and to associate the different thickness with level of metabolic control.
Methodology. Transversal study with consecutive participants of at least 18 years of age with diabetes mellitus type 1, with
at least 5 years of evolution, without DR or slight, moderate DR. Participants with macular edema were excluded. 45° non-
esteroscopical retinography and swept-source optical coherence tomography (SS-OCT) radial macular 12 mm with Triton plus
(Topcon,Japan) were performed. Retina and choroid thickness were related with the last results of blood sample. Jamovi (1.2
version) was used for statistical analysis. Results. 192 eyes were included (96 participants). 49% were males, average age:
42+12,5 years; 31,1% with DR; average of glucose: 147+70,1 mg/dl; urea: 34,6+10,6 mg/dl; creatinine: 0,80+0,19 mg/dl;
triglycerides: 78,8+33,4 mg/dl; cholesterol: 189+32,4 mg/dl; cholesterol HDL: 63,2+13,5 mg/dl; cholesterol LDL: 111+26,6
mg/dl y haemoglobin glycated: 7,61£1,24%. Slight inverse correlations with retina, ganglion cell complex (GCC+) and iliness
progression time (p<0, 05); between urea and creatinine with retina (p<0,05), GCC+ (p<0,01) and choroids (p<0,05); and
slight direct correlation with cholesterol and choroids (p<0,05). Conclusions. A part from vascular disease, DR curse with
neurodegeneration and it is correlate with kidney functional status. However, there is no correlation with cholesterol values.
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad
crénica debido a la ausencia de produccion de insu-
lina por parte del pancreas (1). A nivel mundial, se
estima que 422 millones de personas padecen esta
enfermedad (2) clasificandose como la séptima en-
fermedad de mayor mortalidad (3).

En Espaia, la prevalencia de la DM se situd en
un 6.2% para grupos de edad de entre 30-65 afios
y del 10% entre 30-89 afios (4) aumentando, una
década después, hasta 13.8% (5). Posteriormente
se observd que la incidencia se establecié en 11.6
casos cada 1000 personas por afo (6).

De entre las multiples complicaciones producidas
por la DM, una de las mas frecuentes es la apari-
cién de complicaciones microvasculares, las cuales
incluyen la neuropatia, la nefropatia y la retinopatia
diabética, entre otras (7).

La retinopatia diabética (RD), siendo la complica-
cion mas frecuente de la DM, se puede clasificar en
retinopatia diabética no proliferativa (RDNP) y reti-
nopatia diabética proliferativa (RDP). La RD alcanza
una incidencia de hasta el 74% segun el Wisconsin
Epidemilogic Study of Diabetic Retinopathy (8). El
95% de los pacientes diagnosticados de DM tipo 2,
al cabo de un tiempo, padece algun grado de afec-
tacion ocular ocupando la RD un 20% (9). Otras es-
timaciones afirman que el 35% de las personas que
padecen DM tienen algun tipo de RD (10).

La deteccién del RD se realiza mediante reti-
nografia a pesar de presentar ciertas limitaciones
(imposibilidad para analizar la integridad de la ar-
quitectura de la neurorretina y dificultad para vi-
sualizar ciertas alteraciones como el edema macu-
lar incipiente) (11). Por ello, la nueva generacion
de swept-source de tomografia de coherencia 6ptica
(SS-0OCT) afiade una mejora sobre la OCT de do-
minio espectral, incorporando un laser de barrido
como fuente de luz y un detector de fotodiodo Unico
permitiendo velocidades de escaneo mas rapidas,
de unos 100.000 Hz y caracterizandose por una lon-
gitud de onda de 1.050 nm, permitiendo una visua-
lizacién en profundidad del ojo desde la retina hasta
coroides incluida. Es menos propenso a la dispersion
de la luz, permitiendo una visualizacion mas eficien-
te de la coroides (12).

Los cambios de grosor en las diferentes capas de
la retina, coroides y nervio 6ptico, incluso en ausen-
cia de signos RD, se han correlacionado con diferen-
tes alteraciones metabdlicas en los parametros ana-
liticos (13). Esta ventaja permite identificar cambios
estructurales oculares en pacientes con ausencia de
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RD pero con criterios identificables entre analitica
de sangre y espesores de las diferentes capas de la
retina (14).

El objetivo del estudio fue comparar las dife-
rentes capas retinianas y la coroides en pacientes
diabéticos con y sin retinopatia diabética (RD) me-
diante retinografia y OCT tecnologia swept-source.
y analizar si existe relacion entre sus espesores y
marcadores analiticos de control de la enfermedad.

MATERIAL Y METODOS

Se llevo a cabo un estudio observacional trans-
versal con muestreo consecutivo de pacientes, du-
rante los meses de junio a diciembre del afio 2020
en las consultas de Endocrinologia del Hospital Uni-
versitario Miguel Servet de Zaragoza (Espana). Cri-
terios de inclusién: ser mayor de 18 afos, diagnos-
tico de DM tipo 1 con mas de 5 anos de evolucion,
con ausencia de RD o con RD leve o0 moderada, con
un tiempo de extraccién de su ultima analitica de
sangre de no mas de 3 meses y seguidos en consul-
tas de endocrinologia de dicho Hospital. Criterios de
exclusién: aquellos pacientes con patologia ocular
concomitante (glaucoma, neuritis dptica, degene-
raciéon macular y patologia de la retina), patologia
sistémica que afectara a la agudeza visual, cirugia
ocular previa y aquellos diagnosticados de edema
macular diabético. Para la clasificaciéon de la RD se
siguieron las guias de practica clinica de la American
Academy of Ophthalmology (15).

Se invitd a participar a 100 pacientes de los que
aceptaron 96 (192 ojos examinados). A los pacien-
tes se les realizd una retinografia no esteroscépica
de 45° (imagenes 1A y 1B) y una SS-OCT macular
radial de 12 mm con DRI Triton plus (Topcon, Tokyo,
Japon) (imagenes 2A y 2B). La introduccién de los
datos de los pacientes participantes en el estudio la
realizé un enfermero mediante una hoja de recogida
de datos donde, para cada participante, se le asig-
ndé un cddigo del estudio. Las variables registradas
fueron la edad (afios), sexo, tiempo de evolucién
de la enfermedad (afios), paréametros de analitica
sanguinea: glucosa (GLU - mg/dl), urea (mg/dl),
creatinina (CREAT - mg/dl), triglicéridos (TRI - mg/
dl), colesterol total (COLEST - mg/dl), colesterol
HDL (HDL - mg/dl), colesterol LDL (LDL- mg/dl), y
hemoglobina glicosilada (HbAlc - %); pardmetros
de espesores de las capas de la retina (CFNR), de
células ganglionares (CCG+), de la coroides y el es-
pesor total de la retina. El estudio fue aprobado por
el Comité de Etica e Investigacién Clinica de la Co-
munidad Auténoma de Aragén (CEICA).
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Figura 1. Retinografia no esteroscdpica de 45°.
A: Imagen en color y libre de rojos de un paciente del
estudio de un ojo con retinopatia diabética y signos de
EMD. B: Imagen en color y libre de rojos de un paciente
del estudio de un ojo sano.

Figura 2. SS-OCT macular radial de 12 mm con DRI Triton
plus. A: B-scan de un paciente del estudio de un ojo con
EMD. B: B-scan de un paciente del estudio con un ojo sano.

El analisis estadistico de los datos se realizd con
el programa estadistico Jamovi 1.2. Las variables
cualitativas se presentan mediante la distribucion
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de frecuencias de los porcentajes de cada catego-
ria. Las variables cuantitativas se exploraron con la
prueba de bondad de ajuste a una distribucion nor-
mal (Test de Shapiro-Will) indicando tendencia cen-
tral (media) y de dispersion (desviacidon estandar).
Para la asociacion de las variables estudiadas (sien-
do una cuantitativa) se utilizé la t de Student (dis-
tribucién normal) y el test de la U de Mann-Withney
(distribucién no paramétrica).

Para las correlaciones bivariadas de las variables
cuantitativas se utilizé el coeficiente de correlacién
de Pearson y el de Spearman (segun distribucién
de la variable). Los efectos se consideran significa-
tivos si p<0.05.

RESULTADOS

Se examinaron 192 ojos correspondientes a 96
pacientes participantes. El 49% (94) fueron hom-
bres y el 51% (98) mujeres con una edad media de
42+12.5 afios y con un tiempo de evolucién diag-
nostica de DM de 21.4+10 afios. De los 192 ojos
examinados el 31.1% (59) presentaron RD, de los
cuales, el 84.7% (50) eran de tipo no proliferativa
leve y el 15.3% (9) moderada. En relacién con los
parametros obtenidos de las muestras sanguineas se
registré una media de glucosa de 147+70.1 mg/dl;
de urea 34.6+10.6 mg/dl; de creatinina 0.80+0.19
mg/dl; de triglicéridos 78.8+33.4 mg/dl; de coleste-
rol total 189+32.4 mg/dl; de HDL 63.2+13.5 mg/dI;
de LDL 111£26.6 mg/dl y de HbAlc 7.61£1.24%.

Los resultados de la retinografia no esteroscépi-
ca de 45° y la SS-OCT macular de la CFNR, CCG+,
de la coroides y el espesor total de la retina se
muestran en la tabla 1. En el espesor central total
de la retina, en CCG+ y CCG++ (capa de células
ganglionares y CFNR) centrales se hallaron dife-
rencias estadisticamente significativas (261+£22.2
pm vs. 250£23.5 pm; p<0.002, 56.2+11.2 pm
vs. 51.7+10.7 pm; p<0.003 y 64.7+£16.2 pm vs.
61.6+14.9 pm; p<0.004 respectivamente).
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RETINA
Central 261 22.2 250 23.5 0.002
Temporal interna 301 15.8 298 15.6 0.488
Superior interna 313 18.2 313 15.0 0.847
Nasal interna 317 17.6 313 16.0 0.254
Inferior interna 308 23.8 307 20.5 0.978
Temporal externa 261 12.4 259 13.0 0.403
Superior externa 277 14.4 276 13.8 0.495
Nasal externa 291 17.5 288 14.2 0.280
Inferior externa 269 16.5 268 13.5 0.407
Espesor medio 282 12.6 280 11.4 0.325

CFNR
Central 11.7 9.37 9.92 5.59 0.051
Temporal interna 23.6 10.7 23.3 5.05 0.502
Superior interna 31.8 12.2 31.0 6.57 0.808
Nasal interna 29.6 7.76 29.9 12.2 0.482
Inferior interna 29.8 8.71 32.4 11.5 0.203
Temporal externa 25.5 6.67 25.5 4.06 0.410
Superior externa 45.4 8.26 44.7 6.42 0.800
Nasal externa 57.9 10.8 56.5 13.7 0.104
Inferior externa 46.1 7.57 46.4 9.44 0.815
Espesor medio 39.5 5.59 39.2 6.25 0.397
CCG+

Central 56.2 11.2 51.7 10.7 0.003
Temporal interno 86.2 11.0 85.6 8.57 0.543
Superior interno 89.5 11.4 90.3 9.15 0.659
Nasal interna 91.2 10.5 90.1 11.1 0.838
Inferior interna 87.3 12.4 88.2 13.8 0.849
Temporal externa 69.4 7.58 69.4 6.61 0.949
Superior externa 64.4 9.18 64.7 5.68 0.786
Nasal externa 68.1 8.31 68.3 8.07 0.461
Inferior externa 63.9 9.18 63.7 7.85 0.939
Espesor medio 71.1 6.72 71.0 5.23 0.905

CCG++
Central 67.9 16.2 61.6 14.9 0.004
Temporal interna 110 10.5 109 8.92 0.864
Superior interna 121 13.3 121 11.3 0.812
Nasal interna 121 12.2 120 10.6 0.921
Inferior interna 117 15.8 121 17.4 0.132
Temporal externa 95.0 7.82 94.8 6.70 0.784
Superior externa 110 9.97 109 8.83 0.872
Nasal externa 126 13.1 125 11.5 0.516
Inferior externa 110 9.85 110 9.17 0.870
Espesor medio 111 7.74 110 7.32 0.895
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Ojos sin RD Ojos con RD leve o moderada
Media (pm) Desv. Est.(pm) Media (pm) Desv. Est.(pm)

COROIDES
Central 281 74.7 287 75.4 0.707
Temporal interna 276 72.3 278 68.6 0.883
Superior interna 288 70.8 291 72.6 0.647
Nasal interna 264 72.8 277 77.9 0.432
Inferior interna 278 77.0 284 74.4 0.674
Temporal externa 262 64.8 267 61.3 0.773
Superior externa 281 65.8 284 66.0 0.668
Nasal externa 215 66.6 224 68.4 0.604
Inferior externa 261 69.0 274 69.4 0.320
Espesor medio 260 62.0 267 61.3 0.608

Tabla 1. Comparacién de medias entre ojos con y sin retinopatia diabética con el espesor de las diferentes
capas de la retina y coroides.CFNR: capa de fibras nerviosas de la retina, CCG: capa de células ganglionares.

En relacidn con los parametros analiticos ana- | p<0.015), el espesor de la coroides se correlacio-
lizados (tabla 2), la media del parametro anali- | né directamente con los niveles triglicéridos, co-
tico de urea fue significativamente menor en el | lesterol y el colesterol HDL e inversamente con los
grupo con RD (35.7£11.6 vs. 31.6%£6.92; 2267; | de urea (tabla 3).

Ojos sin RD 0Ojos con RD -

Glucosa (mg/dl) 67.7 73.0 0.575
Urea (mg/dl) 35.7 11.6 31.6 6.92 0.015
Creatinina (mg/dl) 0.82 0.21 0.77 0.14 0.258
Trigliceridos (mg/dl) 78.0 35.1 81.6 29.8 0.210
Colesterol total (mg/dl) 189 30.9 192 36.0 0.711
Colesterol HDL (mg/dl) 63.7 13.7 61.8 13.5 0.396
Colesterol LDL (mg/dl) 110 25.7 114 28.8 0.383
HbA1lc (%) 7.41 0.94 8.02 1.67 0.068

Tabla 2. Comparacion de medias entre ojos con y sin retinopatia diabética con resultados de los pardmetros analiticos.

[ e [ oterm [ mems

Coroides
U -0.126 -0.192 -0.104 -0.061 -0.149 -0.206 -0.126 -0.075 -0.179 -0.157

rea

p 0.103 0.013 0.178 0.433 0.054 0.007 0.103 0.335 0.020 0.043
0.074 0.129 0.100 0.071 0.063 0.152 0.161 0.074 0.101 0.123

Trigliceridos
0.324 0.083 0.181 0.339 0.400 0.041 0.030 0.318 0.173 0.097
0.153 0.153 0.151 0.185 0.165 0.153 0.131 0.158 0.182 0.174

Colesterol

p 0.037 0.037 0.039 0.012 0.025 0.037 0.075 0.031 0.013 0.018
Colesterol r 0.116 0.094 0.104 0.146 0.121 0.069 0.072 0.149 0.112 0.116
HDL p 0.119 0.207 0.163 0.050 0.103 0.353 0.332 0.045 0.131 0.120

Tabla 3. Resultados del coeficiente de correlacidon de Pearson entre urea.
Triglicéridos colesterol y colesterol HDL y espesor capas de la coroides.

No se hallaron diferencias estadisticamente significativas en el control metabdlico de la diabetes (Hb1Ac)
entre ambos grupos de estudio.
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DISCUSION

El presente estudio describe los parametros ana-
liticos y oftalmoldgicos obtenidos mediante retino-
grafia y OCT en pacientes diagnosticados de DM tipo
1 con el fin de detectar la prevalencia de RD y EMD.

El 20% de los pacientes con DM tipo 1 presenta sig-
nos de RD (9,10,16,17) habiendo detectado en nuestra
cohorte una prevalencia de RD del 31%. Este dato es
similar en relacion con la prevalencia descrita en otros
paises asiaticos (16). No obstante, la OMS establecid
un rango de prevalencia de RD global de entre un 10-
50% siendo este en Europa del 20 al 35% (17).

El mayor porcentaje de RD en este estudio se
justifica debido a que los pacientes seguian la evo-
lucién de su enfermedad en la consulta de endocri-
nologia ya que el parametro de control metabdlico
(Hb1Ac) superaba los rangos recomendados por la
American Diabetic Association (18).

La medicién de las capas de la retina mediante
OCT presenta una mejora, en términos de reprodu-
cibilidad y repetitibilidad frente a otras tecnologias
utilizadas hasta la actualidad (19,20).

Estudios previos establecen un espesor central
de la macula de 285 pm (21) en ojo sanos; cifra que
en pacientes con DM tipo 1 y EMD alcanza los 400
Mm (22). En nuestro estudio, el espesor medio fue
de 250 pm.

En relacién con los parametros evolutivos de
control de la enfermedad, se observd que las co-
rrelaciones halladas entre el espesor de la coroides
y el colesterol, el colesterol HDL y los triglicéridos
se asemejan a otros estudios, ya que el espesor
de la coroides y la esclera aumenta debido a las
fibras de colageno y los histocitos (23). En cuanto
a los parametros evolutivos de control de la en-
fermedad, la correlacion entre niveles altos de co-
lesterolemia y el uso de medicacion hipolipemiante
pueden modificar la morfologia macular debido al
fenofibrato (24). La relacién establecida entre la
urea y el espesor total de la coroides se debe a que
la membrana limitante externa de la coroides y el
elipsoide podrian ser una marcador sustituto de al-
teracién de las capas de la retina (25).

Por todo ello, se concluye que la tecnologia SS-
OCT permite identificar cambios en las diferentes
estructuras/capas de la retina y la coroides en pa-
cientes sin RD y que estos se correlacionan direc-
tamente con los parametros de control de la enfer-
medad (funcién renal y en el metabolismo de los
hidratos de carbono).
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Enfermeria, como responsables de la educa-
cién para la salud, debe aconsejar a los pacientes
la importancia de realizar los cribados y revisio-
nes peridédicas de RD cada 2 aflos. La utilizacién
de la tecnologia avanzada para el diagndstico de la
retinopatia diabética puede establecer precozmen-
te la identificacion de complicaciones en las capas
de la retina sin sintomatologia previa. Aun asi, los
profesionales de la enfermeria juegan un papel
fundamental en educacion sanitaria estableciendo
pautas de control en la promocion de la salud y la
prevencion de la enfermedad y, concretamente en
este caso, el fomentar la ensefianza y la conviven-
cia con la diabetes estableciendo criterios de auto-
control de glucemias, promoviendo y fomentando
los habitos y estilos de vida saludables como la co-
rrecta alimentacion y la practica de ejercicio fisico
como actividad de la vida diaria.

Este estudio presentd la siguiente limitacién: se
trata de un estudio monocéntrico realizado Unica-
mente en sujetos de raza caucasica y de la misma
zona geografica por lo que seria util ampliar el pre-
sente estudio a un mayor volumen de participantes
y de diferentes razas/etnias, asi como de diferentes
areas geograficas.
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