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Resumen
Objetivo

Estimar la asociacion entre los parametros vasculares y nerviosos del Angio-OCT
con la cuantificacion objetiva del color del nervio 6ptico por Foto Color en pacientes
con y sin antecedente de hipertension arterial.

Material y métodos

Estudio de corte transversal, en el que 78 ojos de 41 pacientes fueron evaluados.
Se sometieron a toma de presion arterial, toma de presion intraocular, fotografia a
color de nervio 6ptico y Angio-OCT de nervio 6ptico. Se realiz6 correlacion Rho de
Spearman entre los parametros de RNFL y de densidad vascular en los cuatro
cuadrantes oculares del Angio-OCT contra el color de la foto disco.

Resultados

La densidad vascular de la red capilar peripapilar radial del nervio 6ptico nasal fue
menor en el grupo de hipertensos (p = 0,0128). Realizando la correlacion Rho de
Spearman entre los parametros de RNFL y de densidad vascular en los cuatro
cuadrantes por Angio-OCT contra el color de la foto disco, se encontré en el
cuadrante superior una diferencia estadisticamente significativa con valores de
p=0,0132 y p=0,0109 respectivamente en el grupo de pacientes hipertensos, y no
en el grupo de pacientes sanos.

Conclusiones

En pacientes hipertensos, se encontré palidez del nervio 6ptico, menor densidad
vascular, predominante en el cuadrante nasal del nervio 6ptico, y menor grosor de
RNFL. El uso de la escala de coloracion propuesta, es util para unificar el concepto
de color al evaluar la cabeza del nervio 6ptico.

Palabras clave

Angiografia tomografica de coherencia optica (OCTA)
Color nervio 6ptico

Palidez

Hipertension arterial

Densidad de los capilares peripapilares radiales (RPC)
Grosor de la capa retinal de fibras nerviosas (RNFL)

RNFL: Capa retinal de fibras nerviosas

RPC: Capilares peripapilares Radiales

Angio OCT: Angiografia por tomografia de coherencia Optica
HSV: Hue Saturation Value



Abstract
Background

To estimate the association between vascular and nervous parameters of the
AngioOCT with objective quantification of optic nerve color by Color Photo in patients
with and without a history of arterial hypertension.

Methods

Cross-sectional study, in which 78 eyes of 41 patients were evaluated. They
underwent blood pressure measurement, intraocular pressure measurement, color
photography of the optic nerve and AngioOCT of the optic nerve. Spearman's Rho
correlation was performed between the RNFL and vascular density parameters in
the four ocular quadrants of the AngioOCT against the color of the photo disk.

Results

The vascular density of the radial peripapillary capillary network of the nasal optic
nerve was lower in the hypertensive group (p = 0.0128). Performing the Spearman's
correlation coefficient between the RNFL and vascular density parameters in the four
guadrants by AngioOCT against the color of the photo disk, a statistically significant
difference in the upper quadrant was found with values of p = 0.0132 and p = 0,0109
respectively in the group of hypertensive patients, and not in the group of Healthy
Subjects.

Conclusions

In hypertensive patients, optic nerve pallor, lower vascular density, predominantly in
the nasal quadrant of the optic nerve, and lower RNFL thickness were found. The
use of the proposed color scale is useful to unify the concept of color when evaluating
the optic nerve head.

Keywords

Optical coherence tomographic angiography (OCTA)
Optic nerve color

Pallor

Arterial hypertension

Radial peripapillary capillary (RPC) density

Retinal nerve fiber layer thickness (RNFL)



Introduccién

La Hipertension Arterial (HTA) es la condicion en el cual, la persona presenta la
presion arterial sistémica persistentemente elevada, es el principal factor de riesgo
de muerte y enfermedad en todo el mundo, es la 12 causa de enfermedad en los
paises desarrollados; la 22 causa de enfermedad, después del tabaquismo, en los
paises en desarrollo; cuatro de cada diez adultos en el mundo padecen hipertension
arterial (1). Esto explica el consumo de antihipertensivos del tipo ARA I, los cuales
son la primera linea de tratamiento para la HTA (2). La hipotension arterial, al
disminuir el flujo sanguineo en la cabeza del nervio éptico, puede ser un factor de
riesgo de dafio glaucomatoso. El interés de estudiar este fendmeno se basa en
encontrar asociaciones entre la disminucion de la densidad vascular en el nervio
optico y el consumo de antihipertensivos, que nos puedan llevar a modificar los
tratamientos que se le instauran a estos pacientes, prevenir cifras mas bajas de lo
tolerable, que no comprometan el equilibrio de la circulacion ocular, que no lleven a
muerte celular por hipoxia, y con esto prevenir la neuropatia éptica glaucomatosa,
la cual finalmente, agravara méas la condicién médica general que un paciente con
un alto riesgo cardiovascular, de incapacidad y de muerte.

Esto nos motivo a investigar este problema haciéndonos la siguiente pregunta: ¢ En
paciente hipertensos en tratamiento con ARA I, existe alguna diferencia en la
densidad vascular y la coloracién del nervio optico, con pacientes sanos, usando
AngioOCT vy fotografias del fondo de 0jo?

El presente proyecto de investigacion tuvo como intension encontrar la asociacion
gue hay entre el consumo de inhibidores de la angiotensina Il (ARA 1) y los cambios
tanto clinicos como en las densidades de los vasos sanguineos del nervio 6ptico,
comparandolo con pacientes no hipertensos quienes no consumen ARA 1.

Va enfocado en encontrar correlaciones entre la densidad de los vasos sanguineos
peripapilares, el grosor de la capa de fibras nerviosas y el color de la papila Optica,
medido objetivamente, todo esto con el objetivo de correlacionar el consumo de
medicamentos antihipertensivos, en este caso los ARA Il con la disminucion de la
perfusién sanguinea ocular, y verificar si esto puede llevar a la disminucién de la
densidad vascular y del color.

Medimos estos paradmetros con la ayuda de tecnologia y de inteligencia artificial.

Realizamos una comparacion de dos grupos de pacientes, hipertensos y sanos. Se
obtuvieron imagenes de angiografia por tomografia de coherencia O&ptica
(AngioOCT) y fotografias de fondo de ojo. Se tomaron datos de presién arterial y
presién intraocular. Se analizaron todas estas variables para buscar esta
correlacion.



Simultaneamente se cred una escala de graduacion objetiva de la coloracion del
nervio oOptico que puede ser usada por personas que quieran evaluar esta
caracteristica, usando software que contengan canales HSV.

Finalmente pudimos concluir que, si hubo diferencias estadisticamente significativas
en la densidad de los capilares peripapilares radiales (RPC), en el grosor de la capa
retinal de fibras nerviosas (RNFL), y en la coloracién de los nervios 6pticos de
pacientes hipertensos que consumen losartan comparados con pacientes sanos,
siendo mas palida la coloraciéon de nervio 6ptico y menor la densidad vascular y de
RNFL. También, se encontré una diferencia estadisticamente significativa entre la
densidad vascular del cuadrante nasal entre ambos grupos siendo menor en el
grupo de pacientes hipertensos. Y el uso de la escala de clasificacion propuesta en
este estudio es facil de usar, aplicable en la practica clinica diaria, y sirve en diversos
softwares de manipulacion de imagenes que tengan canales HSV.

Material y métodos

Estudio de corte transversal, en el periodo de estudio se analizaron 78 ojos de 41
pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién desde septiembre del 2019
hasta julio del 2020. En el grupo de hipertensos 38 ojos y en el grupo control 40
ojos. Ellos fueron reclutados del servicio de consulta externa de la Clinica
Oftalmolégica de Cartagena, Colombia. Como criterios de inclusion para el grupo
caso se tuvo en cuenta a pacientes mayores de 40 afios, con ingesta de inhibidores
de ARA 1l como monoterapia que hayan tomado el medicamento por mas de un
afio. Y para el grupo control a pacientes mayores de 40 afios, sin HTA sin
tratamiento. Se excluyeron en el grupo caso y control a pacientes con las siguientes
patologias asociadas: Pacientes con glaucoma, pacientes con cualquier patologia
de retina, primaria o sistémica, pacientes con antecedentes de oclusién venosa,
terapia sistémica con mas de un antihipertensivo, terapia con antihipertensivo
menor a un afo. La técnica de muestreo utilizada fue no probabilistica de tipo
consecutivo. Cada paciente firm6 un documento de consentimiento informado antes
de entrar al estudio. Todos los procedimientos estuvieron conforme a los
enunciados de la Declaracion de Helsinki.

A todos los pacientes se les tomé la presion arterial sistémica con un tensiometro
manual HS-20A marca Lord®. La PA se midid en posicion sentada después de 5
minutos de descanso. Los valores de corte de la PA se definieron de acuerdo con
las directrices para el tratamiento de la hipertension arterial de la Sociedad Europea
de Hipertension(3). La PA alta se definio como la PA sistélica (PAS) > 140 mmHg o
la PA diastélica (PAD) > 90 mmHg. La PA baja se defini6 como PAS <90 mmHg y
PAD <60 mmHg. Se les tomé la presion intraocular con tonémetro de aplanacién de
Goldman Ref. AATM 5001 marca APPASAMY de la siguiente manera: el paciente
posicionado en la lampara de hendidura, se le aplicé Benoxinato HCl al 0.4% marca
OQ-SEINA (Oftalmoquimica LTDA) en ambos ojos y se tomo la PIO con el paciente
en posicion primaria de la mirada. La lectura de la presion arterial sistémica fue
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usada para calcular la presion arterial media de acuerdo con la siguiente formula:
2 .z . . 71- 1 .z . LT b
PAM = S presion arterial diastdlica + 5 presion arterial sistélica. Y luego se calculo la

presion de perfusion ocular con la férmula: PPO = g PAM — PIO (4).

Asimismo, durante la misma visita, se les aplico Bioglozyl® (Sofar productos LTDA)
en cada o0jo, se espero dilatacion completa de la pupila. Estos pacientes luego
fueron llevados al centro de ayudas diagnosticas de la Clinica oftalmologica de
Cartagena y se les tom¢ fotografia de fondo de ojo con DRS Digital Retinography
System marca CenterVue. Para su realizacion se coloca al paciente en la camara,
se le pide que tenga la mirada en posicion primaria, que enfoque con cada ojo la luz
gue emite el aparato y permanezca quieto.

Las fotografias fueron analizadas en el software Gimp 2.10.20 asi: se carga la foto,
luego se aumenta al 100% y se posiciona la papila 6ptica en el centro de la pantalla
de analisis, se establece modelo de color HSV, se bloquea valor y solo se analizara
el tono y saturacion. Se ajustan los niveles de color con la herramienta niveles,
ajustandolos en el histograma. Luego por medio de la herramienta de recoger color,
se utiliza una muestra ponderada con un radio de 5 x 5 pixeles, y se selecciona
recoger color de primer plano. Este cuadro se posiciona en cada uno de los
cuadrantes de la imagen del nervio Optico: superior, nasal, inferior, temporal,
evadiendo los vasos principales. Esto entrega los grados de H (tono) y el porcentaje
de S (saturacién), con estos datos se realiza una clasificacion en la escala de
graduacion creada por nosotros (llustracion 1). Pudiendo determinar si la papila
tiene una coloracion normal, levemente pélida o palidez marcada.

La toma del color se realiza en el cuadrante superior con las coordenadas X 160 Y
50, derecha X 260 Y 170, inferior X 150 Y 300, izquierda X 30 Y 160, y si se
encuentra algln vaso en esta region, se realiza en la posicion mas cercana a las
coordenadas.

Se desplaz6 el paciente al tomografo marca Optovue OCT y se les tomd una
angiografia por tomografia de coherencia éptica AngioOCT con el software Avanty
XR™_ Con él se obtuvieron parametros estructurales (morfologia de ONH, RNFL
peripapilar y grosor de CCG macular) mediante exploraciones de ONH y CCG. El
escaneo ONH consistié en cuadro con tamafio de escaneo de 4,5 mm x 4,5 mm de
diametro centrado en el disco éptico. Se calcularon los parametros morfoldgicos de
ONH (es decir, relacion de area de copa / disco y area de borde) y el grosor RNFL
de ocho sectores definidos. Solo se aceptaron imagenes de alta calidad de un indice
de intensidad de sefal (SSI) > 50 y sin falla de segmentacion o artefactos. Los
parametros de resumen de los analisis ONH, RNFL y GCC se muestran en valores
etiquetados en verde, amarillo o rojo que los caracterizan como normales (p> 5%),
limite (p <5%) o fuera de lo normal (p <1%), respectivamente. Se registraron
grosores promedio de RNFL y GCC.



Obtuvimos imagenes AngioOCT usando el software AngioVue, que utiliza una
fuente de luz de 840 nm con una velocidad de escaneo OCT de 70,000 escaneos A
por segundo. La resolucion optica en el tejido es de 5 y 15 micras en direcciones
axial y transversal, respectivamente. La adquisicion y el procesamiento de imagenes
son compatibles con el algoritmo de decorrelacion de amplitud de espectro dividido
(SSADA).

Se leyeron los resultados del AngioOCT vy se realizé su andlisis estadistico.

2
Rojo 3
4
Rojo calido 2 LEVE PALIDEZ
Naranja 3 PALIDEZ MARCADA

Amarillo calido 4 PALIDEZ CEREA

llustracion 1 Escala de graduacion del color Teherdn — Morales

Analisis estadistico

El analisis descriptivo de variables cualitativas se realiz6 mediante el célculo de
frecuencias absolutas y relativas, mientras que el de las cuantitativas mediante
medidas de tendencia central tipo mediana (Me) con su rango inter cuartilico para
las variables con distribucién no normal, de acuerdo a los criterios de normalidad
estimado por la prueba de Kolmogorov Smirnov. Para comparar la distribucion de
variables cualitativas entre los 0jos con y sin hipertension se utilizé el Chi? o el test
de Fisher segun sea necesario. La comparacion de las variables cuantitativas utilizé
la prueba U de Mann Whitney, un valor de p<0,05 fue considerado como
estadisticamente significativo. Los andlisis estadisticos se realizaron con el software
estadistico Epi Info™ 7.2.0.1.(Centers for Disease Control and Prevention (CDC) in
Atlanta, Georgia, US) y MedCalc Software Ltd (Ostend, Belgium). Los valores de P
inferiores a 0,05 se consideraron estadisticamente significativos.

Resultados

Las caracteristicas demograficas y clinicas de los sujetos del estudio se resumen
en la Tabla 1. Todos los sujetos a quienes se les confirmé elegibilidad, fueron
incluidos en el estudio, completaron el seguimiento y fueron analizados. No se
perdieron datos de ningun participante.



Hipertensién arterial Sanos
Variables N=38 N=40 Valor P
Me (RIC) Me (RIC)

Sexo n (%)

Femenino 27 (71,0) 22 (55,0) 0,1425
Masculino 11 (29,0) 18 (45,0)

Edad (afios) 59,5 (51 - 65) 48,5 (43,5 -58,5) 0,0284
Ojo n (%)

Derecho 18 (47,4) 20 (50,0) 0,8162
Izquierdo 20 (52,6) 20 (50,0)

Tabla 1 Caracteristicas demogrdficas y oculares de la poblacion de estudio

Presion intraocular: la presion intraocular media fue de 14 mmHg en ambos grupos
sin diferencias (p = 0,0486).

Presion arterial: la presion arterial sistélica fue mayor en el grupo de hipertensos
(130 mmHg y 120 mmHg respectivamente) con una diferencia estadisticamente
significativa (p = 0,0486) mientras que la presion arterial diastélica no tuvo
diferencias entre ambos grupos (90 mmHg para ambos, p= 0,3133). La presion
arterial media tampoco tuvo diferencias significativas entre ambos grupos (90 —
83,33 mmHg respectivamente).

Presion de perfusién ocular: la presiéon de perfusion ocular fue menor en el grupo
control comparado con el grupo de hipertensos, sin embargo, esta diferencia no fue
significativa (p = 0,0688).

AngioOCT: En los andlisis realizados por AngioOCT, el area de disco, volumen de
copa, promedio de capa de fibras nerviosas, y grosor de capa de fibras nerviosas
diferenciado por cuadrantes (superior, nasal, inferior y temporal) no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos. La densidad
vascular de la red capilar peripapilar radial (RPC) del nervio éptico fue menor en el
grupo control comparado con el grupo de hipertensos, sin embargo, no se encontro
diferencias estadisticamente significativas. La densidad vascular de la red capilar
peripapilar radial (RPC) del nervio Optico nasal entre ambos grupos fue menor en el
grupo de hipertensos (p = 0,0128). Sin embargo, en la densidad superior, inferior,
temporal, no se encontraron estas diferencias entre ambos grupos.

Fotografia de nervio Optico: en la comparacion del grado de color, en los cuatro
cuadrantes, a pesar de tener valores mayores en el grupo de hipertensos (es decir
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se acerca mas a la palidez) no se encontraron diferencias estadisticamente

significativas.

HTA Sano
N=38 N=40 Valor P
Me (RIC) Me (RIC)

PIO (mmHg) 14 (10 - 17) 14 (12 - 15) 0,7393
PAS (mmHg) 130 (100 - 145) 120 (100 - 135) 0.0486
PAD (mmHg) 70 (70 — 85) 70 (60 — 80) 0.3133
PAM (mmHg) 90 (80 — 105) 88,33 (76,66 — 100) 0.1492
PPO (mmHg) 49,88 (38,88 — 56,33) 45,77 (36 — 54,16) 0.0688
PPD (mmHg) 60,00 (52,00 — 73,00) 58,50 (46,50 — 68,00) 0,2519
Area disco (mm?2) 2,90 (1,8 -2,41) 2,08 (1,85 - 2,53) 0.9362
Volumen copa (mm?) 0,05 (0,005 -0,11) 0,04 (0,01 —0,14) 0.6274
RNFL Promedio (um) 114 (112 - 124) 115,5 (08,5 — 119,5) 0.9920
RNFL Superior (um) 136,05 (5170 — 359,61) 137,85 (5514 — 353,85) 0.9761
RNFL Nasal (um) 88 (69 — 104) 88,5 (75— 102) 0.8103
RNFL Inferior (um) 153 (142 — 161) 152 (141- 163,5) 0.4501
RNFL Temporal (um) 78 (69 — 95) 86 (77 —99) 0.1095
Capilares
DensidadRPCCapilares (%) 54,3 (50,4 — 55,5) 53,6 (51,75 — 54,8) 0.5962
DensRPCHemSupCapil (%) 54,3 (51,4 — 55,6) 54,25 (52,3 — 55,65) 0.8689
DensRPCHemInfCapil (%) 53,6 (51,2 —55,5) 52,75 (51,05 — 54,45) 0.4934
Todo
DensRPCTodo (%) 60 (56,8 — 62,3) 60,1 (58,15 — 60,95) 0.8259
DensRPCHemSupTodo (%) 60,5 (57,4 — 62,4) 60,55 (58,6 — 61,85) 0.8768
DensRPCHemInfTodo (%) 59,3 (56,6 —61,4) 58,95 (57,65 — 60,85) 0.9960
Densidad Vascular
DensVascSuperior (%) 54 (52 — 56) 54 (51,5 - 56,5) 0.5734
DensVascNasal (%) 53,5 (50 — 55) 55 (52,5 - 58) 0.0128
DensVasclinferior (%) 56,5 (54 — 59) 56 (53,5 —59) 0.7785
DensVascTemporal (%) 53,5 (48 — 57) 52 (48,5 -57) 0.6412
Promedio Color 1,16 £ 0,42 1,06 £ 0,21 0,2249
Grado color Superior 1,08 + 0,43 1,02 £ 0,15 0.4434
Grado color Nasal 1,16 + 0,50 1,05+0,31 0.2399
Grado color Inferior 1,16 + 0,50 1,02 £ 0,15 0.1038
Grado color Temporal 1,21 + 0,47 1,17 + 0,48 0.6774

Tabla 2 Comparacion de hallazgos de PIO, AngioOCT y foto disco entre los grupos HTA y sano

Realizando la correlacion Rho de Spearman entre los parametros de RNFL y de
densidad vascular en los cuatro cuadrantes oculares del AngioOCT contra el color
de la foto disco, se encuentra que para el cuadrante superior hay una diferencia
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estadisticamente significativa con valores de p=0,0132 y p=0,0109 respectivamente
para el grupo de pacientes hipertensos, no encontrando esto para el grupo de
pacientes sanos.

TODOS HTA SANO
Rho IC 95% ValorP  gpo IC 95% ValorP  gpo IC 95% Valor P
RNFL
Superior -0,286 -0,478-0,068 0,0121 -0,407 -0,643-0,101 0,0132 -0,145 -0,437a0,174 0,3652
Nasal 0,194 -0,030a0,399 0,0893 0,252 -0,074a0,529 0,1259 0,137 -0,182a0,430 0,3920
Inferior 0,160 -0,065a0,369 0,1604 0,011 -0.310a0.330 0,9458 0,317 0,002a0,575 0,0507
Temporal 0,032 -0,252a0,192 0,7821 -0,124 -0.427a0,203 0,4493 0,143 -0,176a0,435 0,3706
Densidad Vascular
Superior -0,324 -0,510-0,110 0,0044 -0,418 -0,651-0,114 0,0109 -0,203 -0,484a0,116 0,2054
Nasal -0,177 -0,385a0,047 0,1201 -0,217 -0,502a0,110 0,1869 -0,149 -0,440a0,171 0,3531
Inferior -0,118 -0,332a0,107 0,2997 -0,175 -0,468a0,154 0,2884 -0,013 -0,323a0,300 0,9368
Temporal -0,054 -0,273a0,170 0,6349 -0,060 -0,373a0,264 0,7137 -0,061 -0,365a0,255 0,7038

Tabla 3 Correlacion Rho de Spearman entre los pardmetros RNFL y de densidad vascular en los cuatro cuadrantes
oculares del AngioOCT contra Color de la foto disco

Se realiz6 también, la correlacion entre la densidad vascular en los cuatro
cuadrantes oculares del Angio OCT y Color de la foto disco contra Presion de
perfusion ocular y presion de perfusion diastdlica. Encontrando que en todos los
pacientes no hubo correlacién significativa. Sin embargo, al analizar el subgrupo de
HTA, la densidad vascular total, en hemisferio superior, hemisferio inferior, y
cuadrante superior, se encontr6 una correlacion negativa, y estadisticamente
significativa, donde encontramos que a mayor densidad vascular menor presion de
perfusién ocular. Por el contrario, en el subgrupo de sanos, encontramos una
correlacion positiva, y estadisticamente significativa, donde a mayor densidad
vascular, mayor presion de perfusién ocular. Pero, en el andlisis de la presion de
perfusién ocular, no fue significativo el hemisferio superior en el grupo de
hipertensos, y en el subgrupo de sanos no fue significativo el hemisferio inferior,
pero si el cuadrante inferior. El color en la foto disco no tuvo correlacion con las
presiones de perfusion.

TODOS HTA SANO
Rho 1C 95% Valor p Rho IC 95% Valorp  Rho IC 95% Valor p
PPO
Densidad Vascular -0,104 -0.319a0.122 0.3627 -0,450 -0,673a-0,152 0,0062 0,329 0,019a0,581 0,0401

Hemisferio superior -0,090 -0.306a0.136 0,4311 -0,445 -0,669a-0,146 0,0068 0,325 0,015a0,578 0,0421
Hemisferio inferior  -0,103 -0.318a20.123 0,3676 -0,431 -0,660a-0,130 0,0087 0,298 -0,015a0,557 0,0631

Superior -0,035 -0,256a0,189 0,7558 -0,493 -0,702a-0,205 10,0027 0,440 0,148a0,661 0,0061




Nasal
Inferior

Temporal

Color
Superior
Nasal
Inferior

Temporal

PPD

Densidad Vascular
Hemisferio superior
Hemisferio inferior
Superior
Nasal
Inferior

Temporal

Color
Superior
Nasal
Inferior

Temporal

-0,017
0,120

-0,013

0,029
0,139
0,178

0,065

-0,027
-0,004
-0,040
0,010
0,031
0,132

0,041

-0,008
0,138
0,186

0,042

-0,239 a 0,206
-0,105 a 0,334

-0,235a 0,210

-0,195 a 0,250
-0,086 a 0,351
-0,047 2 0,385

-0,159 a 0,284

-0,248 a 0,197
-0,226 2 0,219
-0,260 2 0,184
-0,213 2 0,232
-0,193 20,295
0,093 a 0,344

-0,183 a 0m261

-0,230a 0,215
-0,087 a 0,350
-0,038 a 0,392

-0,182 a 0,262

0,8784
0,2914

0,9116

0,7972
0,2230
0,1186

0,5660

0,8151
0,9747
0,7241
0,9330
0,7836
0,2468

0,7187

0,9434
0,2243
0,1024

0,7110

-0,212
-0,175

-0,276

-0,045
0,041
0,136

0,096

-0,326
-0,295
-0,343
-0,404
-0,131
-0,115

-0,214

-0,106
0,052
0,132

0,064

-0,498 2 0,116
-0,469 a 0,153

-0,547 a 0,048

-0,360 a 0,278
-0,282 2 0,356
-0,192 2 0,436

-0,231 a 0,403

-0,585 a 0,008
-0,562 a 0,027
-0,598 a -0,027
-0,641 a-0,096
-0,433 20,197
-0,419a 0,213

-0,499a0,114

-0,412 a2 0,221
-0,272 a 0,366
-0,196 a 0,433

-0,261a 0,376

0,1982
0,2865

0,0936

0,7832
0,8017
0,4092

0,5591

0,0471
0,0723
0,0367
0,0141
0,4247
0,4855

0,1934

0,5176
0,7516
0,4235

0,6952

0,252
0,394

0,259

0,108
0,282
0,280

-0,006

0,323
0,324
0,292
0,441
0,235
0,374

0,270

0,071
0,267
0,252

0,052

-0,065 a 0,522
0,094 a 0,629

-0,057 a 0,528

-0,211 a 0,406
-0,032 a2 0,546
-0,034 2 0,544

-0,317 a 0,306

0,013a0,576
0,014 20,578
-0,021a0,553
0,150 a 0,661
-0,083 a 0,509
0,071a0,614

-0,046 a 0,536

-0,246 a 0,374
-0,049 a 0,534
-0,064 a 0,523

-0,258 a 0,363

0,1156
0,0138

0,1060

0,5005
0,0778
0,0801

0,9715

0,0438
0,0428
0,0681
0,0059
0,1427
0,0194

0,0921

0,6570
0,0955
0,1150

0,7162

Tabla 4 Correlacion Rho de Spearman entre la densidad vascular en los cuatro cuadrantes oculares del Angio OCT y Color
de la foto disco contra Presion de perfusion ocular y presion de perfusion diastdlica

Discusion

Las caracteristicas cuantitativas de la densidad vascular se evaluaron en este
estudio utilizando AngioOCT en pacientes hipertensos que consumen losartan y en
pacientes sanos. Encontramos que, en términos de densidad de capilares
peripapilares son similares a los encontrados en otros estudios donde se han
comparado pacientes sanos con glaucomatosos (5, 6). En estos estudios el
porcentaje de densidad de RPC peripapilar fue de 63,2 + 4,11% y en el presente
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estudio fue de 60,1% (58,15% — 60,95%), sin diferencia estadistica en ambos
grupos de pacientes, estos hallazgos sugieren que los pacientes hipertensos no
presentan disminucion de la densidad vascular. Sin embargo, en la densidad
vascular diferenciada por cuadrantes, el cuadrante nasal fue significativamente
menor en el grupo de hipertensos que el grupo sano (53,5% (50 — 55) vs 55% (52,5
—58) P=0.0128) y esto no ha sido reportado en la literatura encontrada.

El promedio de RNFL entre ambos grupos tampoco tuvo diferencias, y se
correlaciona con estudios previos que también han realizado esta medicion en
pacientes sanos, en este estudio fue de 115,5 ym (08,5 — 119,5) vs 102.70 ym %
35.56 um en otros estudios (7).

En el estudio de Aleman y col. Se evalud la relacion entre la apariencia del nervio
optico y el grosor de la capa de fibra nerviosa retiniana (RNFL) determinado por
OCT, encontrando que el grosor peripapilar promedio de la RNFL en ojos con
palidez (76 + 17 uym) fue mas delgado en comparacion con los ojos sin palidez (91
+ 14 um, P <0,001). Los resultados encontrados en el presente estudio muestran
valores mas altos de grosor promedio, en el grupo de hipertensos fue de 114 pm
(112 — 124) y en el grupo de pacientes sanos fue de 115,5 ym (08,5 — 119,5) (8).

En estudios previos, como el de Cantor y col. se evalu6 la PPO en pacientes
hipertensos, encontrando que una baja PPO (<40 mmHg) se puede asociar con
mayor riesgo de GPAA. El tipo de tratamiento antihipertensivo no modifico estas
relaciones (9). En el presente estudio se encontr6é una PPO de 49,88 mmHg (38,88
— 56,33), en el grupo de hipertensos que consumen losartan que no solo fue alta,
sino, mayor que la del grupo sano.

El estudio de Cantor y col. también concluyé que el consumo de ARA Il estuvo
relacionado con una disminucion del riesgo de GPAA. Aunque esos resultados
sugieren una relacién entre ARA 1l y GPAA, estos no han sido documentados en la
literatura (9). Sin embargo, otros autores han encontrado que el consumo de IECA’s
puede estar relacionado con un mayor riesgo de GPAA, y el consumo de j-
bloqueadores podria disminuir el riesgo de desarrollar glaucoma (10, 11). En el
presente estudio solo se evaluaron pacientes que consumian losartan y no se puede
evaluar el riesgo ya que los pacientes del estudio no presentaban diagndstico de
glaucoma.

Dos estudios recientemente publicados revelaron que la PAD < 90 mmHg que
resulté del tratamiento antihipertensivo (con cualquier medicamento), se asocio con
un aumento en la excavacion a la vez que una disminucién del area del anillo
neurorretiniano del disco Optico, medida por los parametros de OCT en sujetos sin
glaucoma (12, 13). Los hallazgos en el presente estudio, a pesar que se encontraron
PAD entre 70 — 85 mmHg en el grupo estudiado, no evidencian cambios en la
coloracién, alteracién en la regla ISNT del anillo y mucho menos en la excavacion
del nervio optico.



El presente estudio utilizo la imagen del retindgrafo DRS sin usar filtros adicionales
y se proceso en un software utilizando la foto a color, por medio de los canales HSV,
por lo que no requirié usar ni la foto red free ni la escala de grises como hicieron
anteriores estudios (13, 14), dando esto mayor posibilidad al entendimiento de la
percepcion real del color por el ojo humano, lo que se asemeja mas a la practica
clinica. El nervio Optico se encuentra en la escala de tonos rojos, pero, cuando éste
se torna palido, pierde saturacion, esto significa que sigue siendo rojo, pero con
mayor cantidad de gris, por lo que no es correcto considerar un nervio optico rosado
o blanco.

Otros estudios metodolégicamente similares a este (15) utilizaron el software
ImageJ para evaluar la coloracion midiendo por separado la intensidad de los
pixeles rojos, verdes y azules demarcando previamente el borde del anillo
neurorretiniano, para poder obtener las imagenes RGB en el area seleccionada.
Para cuantificar el color del nervio 6ptico definieron un indice de color (DCI) donde
DCI = R/(R+G+B) que requirid6 complejos algoritmos para estadificar el color; y
encontraron que este indice fue mayor en pacientes jévenes y en preoperatorios de
catarata. En este estudio se propuso una escala, con la cual se puede clasificar
objetivamente la coloracion del nervio optico, con mayor facilidad y aplicabilidad en
la practica clinica.

El hallazgo encontrado en los pacientes hipertensos estudiados, al correlacionar el
espesor de RNFL y de densidad vascular medidos por AngioOCT en el cuadrante
superior del nervio optico contra el color de la foto disco (Rho de Spearman), sugiere
que, a mayor palidez del nervio 6ptico menor es la densidad vascular, asi como el
grosor de RNFL. Este hallazgo hasta la fecha no ha sido encontrado en la literatura.

Conclusiones

Podemos concluir que existe una diferencia clinica al encontrarse que hay una
menor densidad vascular y un menor grosor de RNFL medidos por Angio OCT en
los pacientes hipertensos que consumen losartan al ser comparados con pacientes
sanos. No existe una diferencia estadisticamente significativa entre ambos grupos
al evaluar la coloracién del nervio optico.

Un hallazgo importante fue la evidencia de una disminucion mucho mas marcada
de la densidad vascular en el cuadrante nasal, de los pacientes hipertensos usuarios
de ARA I, comparada con el hallazgo en los pacientes sanos. Esto nos sugiere
evaluar con mayor profundidad en futuros estudios con mayor poblacion para
determinar esta asociacion, que en este caso fue estadisticamente significativa. Es
probable que aumentar el tamafio de la muestra, favorezca encontrar mayores
diferencias entre ambos grupos, sobre todo en la presién de perfusién ocular y en
la coloracion del nervio optico.

El uso de la escala de clasificacion propuesta, busca facilitar la graduacion clinica
del color del nervio 6ptico, de una manera sencilla y agil, que permita ser aplicable
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a la practica clinica diaria, y que su uso pueda ser posible en los diferentes softwares
de manipulacién de imagenes o en una futura app, que tengan canales HSV.

Estos resultados de alguna manera confirman la disminucion de la perfusion ocular
(PPO y PPD) en los pacientes hipertensos usuarios de ARA |l a pesar de tener una
densidad vascular dentro de limites normales. En los pacientes sanos, a mayor
densidad vascular mayor es la PPO y PPD lo cual fue estadisticamente significativo.

Recomendaciones

Seria interesante realizar un estudio que incluya monitoreo ambulatorio de la
presion arterial para evidenciar si el consumo de antihipertensivos pueda llevar a
una hipotension nocturna y esto se asocie con disminucion de la densidad RPC o
cambios en la coloracion del nervio 6ptico. A su vez serviria para evaluar la perfusion
vascular del nervio optico.

En futuras investigaciones se podria considerar el estudio en pacientes hipertensos
usuarios de ARA Il con diagnéstico de glaucoma, para evaluar velocidad de
progresion del dafio por glaucoma al disminuir la perfusion vascular.

Crear un software de la escala propuesta Teheran- Morales para la graduacion del
color del anillo neurorretiniano del nervio éptico, con el fin de crear en un futuro
proximo una app de facil acceso en los dispositivos moviles, o PC, que permitan su
uso en la préctica clinica.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que han seguido los
protocolos de su centro de trabajo sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los autores han obtenido
el consentimiento informado de los pacientes y/o sujetos referidos en el articulo.
Este documento obra en poder del autor de correspondencia.

Financiamiento La presente investigacion no ha recibido ayudas especificas
provenientes de agencias del sector publico, sector comercial o entidades sin animo
de lucro.

Conflicto de intereses Los autores declaran no tener ningun conflicto de intereses.
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