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1.7. Tomografia de coherencia éptica. Correlacion histopatoldgica
Isabel Pinilla Lozano, Henar Albertos-Arranz, Nicolas Cuenca Navarro

RESUMEN

La tomografia de coherencia éptica permite obtener imagenes in vivo no invasivas
de secciones retinianas. Se observan bandas hiper e hiporreflectivas alternas siendo de
alta reflectividad la capa de fibras nerviosas de la retina y las dos capas plexiformes, e
hiporreflectivas las capas donde estan los nucleos celulares. A nivel de la retina externa
observamos cuatro bandas hiperreflectivas que corresponden a diversas partes de los
fotorreceptores y del epitelio pigmentario. La correcta interpretacion del estado de las
bandas externas de la retina mediante OCT puede ayudar para hacer un correcto diag-
ndstico y prondstico de las patologias retinianas.

La tomografia de coherencia éptica (OCT, del inglés optical coherence tomography)
es una herramienta diagndstica esencial en la practica clinica habitual. Permite obtener
imagenes de alta calidad, simulando un corte histolégico de retina, y por eso se compara
la OCT con una biopsia in vivo del tejido retiniano. Para obtener esta resolucién, la OCT
se basa en las diferencias dpticas de las estructuras atravesadas. El haz de luz infrarrojo
atraviesa las distintas capas de la retina y se refleja por cada una generando la imagen
multilamelar de la OCT.

Con los OCT de dominio espectral (SD-OCT, del inglés spectral-domain OCT) y de bar-
rido (SS-OCT, del inglés swept-source OCT) podemos observar sin problema la interfase
vitreo-retiniana, la membrana limitante interna (MLI) y externa (MLE), la capa de fibras
nerviosas de la retina (CFNR), la capa de células ganglionares (CCG) y las capas nucleares
interna (CNI) y externa (CNE), las capas plexiformes interna (CPl) y externa (CPE) vy la
capa del epitelio pigmentario de la retina (EPR) (fig. 1). La resolucion de la OCT permite
también valorar capas sinapticas e incluso compartimentos celulares. Asimismo, gracias
a mejoras tecnoldégicas (como el EDI -enhanced depth imaging- en SD-OCT) o al aumento
de la longitud de onda del SS-OCT, la penetracién del haz de luz dentro del ojo es mayor,
observando la coriocapilar, la capa de los medianos y grandes vasos de la coroides, vy el
limite corioescleral.

El mantenimiento de una estructura anatdmica correcta implica también una cor-
recta funcidn retiniana, aunque un dafo neuronal en un momento inicial puede dar una
buena imagen anatdmica, aunque exista una falta de contacto sinaptico y transmisién
de informacién, que rdpidamente se traducird en un daiio anatdmico observable en la
imagen de la OCT.

La correlacion entre las lineas de hiper e hiporreflectancia de la OCT con las capas
retinianas, desde la MLI hasta los segmentos externos de los fotorreceptores con la his-
tologia retiniana estd bien establecida. Sin embargo, sigue siendo todavia controverti-
da la interpretacion de las cuatro lineas hiperrefringentes que observamos en la retina
externa, y que corresponderian a la unidad funcional de fotorreceptores y EPR, cuya
correcta relaciéon se correlaciona con una buena agudeza visual (AV). La salud de los co-
nos es fundamental para mantener la visidn al igual que el estado de los elipsoides, los
segmentos externos o su interrelacion con el EPR.
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En la imagen tomografica del corte macular (fig. 1), la capa mas interna detectada
corresponde a la CFNR, que aparece como hiperreflectiva, a nivel de la interfase vitre-
orretiniana. Puede verse también en algunos sujetos, la hialoides posterior del vitreo
hiperreflectiva. La CPl y CPE también las observamos como capas de alta reflectividad,
mientras aquellas capas donde estan situados los nucleos neuronales (CCG, CNI y CNE)
tienen una menor reflectividad en la imagen tomografica. Segun el angulo de la inci-
dencia de la luz, a nivel foveal podemos observar también la capa de fibras de Henle
(CFH), formada por los axones de los conos, bastones y de las células de Miiller, que
se extienden excéntricamente a la fdvea permitiendo que a nivel foveal sélo tengamos
conos y células de Miiller, para conseguir la mejor AV. En histologia, la CPE es una capa
muy estrecha formada por las conexiones entre las terminaciones axdnicas de los fotor-
receptores con las células bipolares y horizontales por lo que resulta imposible de medir
de forma aislada en las imagenes de OCT. Por lo tanto, la medida de esta banda hiperre-
flectiva en la OCT se correspondera con una combinacion de la CPE y la CFH. Los vasos
retinianos también pueden verse en los cortes tomograficos a nivel de la retina interna,
como una imagen hiperreflectiva, con una sombra posterior o que reduce la reflectiv-
idad de la retina subyacente (fig. 1).

En la parte externa de la févea, las imagenes OCT identifican cuatro lineas de
hiperreflectividad. La correlacién de las lineas de hiperreflectividad externas con sus
correspondientes estructuras anatémicas se basé en un modelo tedérico descrito por
Spaide y Curcio (1). Utilizando un modelo tedrico a escala con los estudios histoldgi-
cos, informaron las 4 bandas hiperreflectivas siendo la primera la MLE, la segunda
corresponderia a los elipsoides de los conos, la tercera a las extensiones de las células
del EPR rodeando los segmentos externos de los fotorreceptores y la cuarta al EPR.
Para unificar la terminologia utilizada en la OCT, Staurenghi y un panel de expertos
mundiales establecieron la nomenclatura utilizada hasta la actualidad (2). Sin em-
bargo, existen muchas discrepancias entre autores, preferentemente en las lineas
tercera y cuarta.

En 2018, Cuenca y cols. (3) realizaron un estudio inmunocitoquimico en ojos de
donantes. Emplearon distintos anticuerpos para identificar las estructuras celulares.
Entre ellos el anti-GNB3 (guanine nucleotide binding protein 8 3) que tifie los fotorre-
ceptores y las células bipolares de tipo ON; anti-citocromo C (CytC) para identificar las
mitocondrias, anti-CRALBP (cellular retinaldehyde-binding protein) para identificar tanto
el EPR como las células de Miiller y anti-arrestina de conos. La finalidad del trabajo era
identificar las distintas capas de la retina y la localizaciéon de determinados organulos in-
tracelulares, sobre todo las mitocondrias y correlacionarlas con los cortes tomograficos.

Utilizando estas tinciones se pudieron identificar las distintas bandas hiperreflectivas
de la retina externa:

En la primera de las cuatro bandas se identificaban los procesos finales de las célu-
las de Miiller rodeando a los conos, a nivel del limite entre los cuerpos celulares de los
conos y el mioide, formando la MLE. Esta banda es la mas fina de las cuatro observada
en la OCT.
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CFMR

Figura 1: Correlacidon entre las imagenes de OCT y la histologia de la retina humana. (A) Seccién de

una févea de retina humana que muestra los conos en rojo, el EPR, la CFH y la CFNR en verde y los
nucleos en azul. (B) Imagen de OCT a nivel foveal indicando las capas retinianas segun histologia.
(C) Magnificacion de la pendiente foveal de la imagen A. (D) Magnificacién de la imagen B en un
area similar. CFNR, capa de fibras nerviosas de la retina; CCG, capa de células ganglionares; CPI,
capa plexiforme interna; CNI, capa nuclear interna; CPE, capa plexiforme externa; CFH, capa de

fibras de Henle; CNE, capa nuclear externa; MLE, membrana limitante externa; EL, elipsoides de los

fotorreceptores; FA, fagosomas; EPR, epitelio pigmentario de la retina. Escala A, B: 200 pum.

La segunda banda de hiperreflectividad, como previamente se habia descrito, cor-
respondia a los elipsoides de los conos. Gracias a la tincién con CytC se veia el elevado
nimero de mitocondrias localizadas en este compartimento celular. El espacio hiporre-
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flectivo localizado entre la primera y la segunda banda serian los mioides de los conos.
Durante un tiempo esta capa ha sido denominada como la unidn de los segmentos ex-
ternos con los internos o capa IS/0S.

La tercera banda es la que plantea mayores diferencias de identificacion. En el traba-
jo de Staurenghi vy cols. (2) se adjudicé a las interdigitaciones con las que las células del
EPR rodean a los segmentos externos de los conos. Debido a que estas interdigitaciones
rodean por completo el segmento externo y llegan hasta el nivel de los elipsoides, no se
podria explicar la capa hiporreflectiva entre la banda 2 y 3, por lo que la opcién que la
banda 3 sean las interdigitaciones no parece muy plausible. Los discos de los segmentos
externos de los fotorreceptores son diariamente fagocitados por las células del EPR. En
las tinciones histoldgicas de CRALB que identifica el EPR y arrestina que tifie por entero
los conos han observado porciones de segmentos externos en la porcién apical del EPR
(4). La presencia de estos fragmentos en el interior del EPR y a su vez separadas de los
segmentos externos, hace pensar que se trata de los fagosomas y que pueden corre-
sponder con la tercera linea hiperreflectiva (4). Otros investigadores utilizando dptica
adaptativa describen esta capa como la porciéon apical de los segmentos externos lo que
puede coincidir con la interpretacion de los fagosomas (5). La recuperacion gradual de
la banda 3 tras un tratamiento es muy importante pues nos indicaria el restablecimiento
de la adecuada conexidn e interrelacion del epitelio pigmentario y los fotorreceptores
gue es imprescindible para un buen funcionamiento de la visidn (6).

La cuarta linea corresponderia a la zona basal de EPR, donde estdn situadas las mi-
tocondrias del EPR. La banda hiporreflectiva entre la tercera y la cuarta corresponderia
a los nucleos del EPR y a los melanosomas. Otros autores incluyen en esta banda a la
membrana de Bruch. La importancia de las mitocondrias como generadoras de energia
para la célula representadas en estas lineas externas y cuyo mantenimiento es nece-
sario para una correcta visién, nos habla de esta correlacidn entre la AV y las lineas
externas (7).

Conclusion

La correcta interpretacion de estas cuatro capas hiperreflectivas y su relacién con las
distintas partes de los fotorreceptores nos puede indicar la salud de éstos y su desapa-
ricién y posible recuperacidon temporal nos indicaria una recuperacién funcional tras un
tratamiento.
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PREGUNTA TIPO TEST

(pulse en la flecha para comprobar las respuestas)

1. La primera linea de las 4 bandas hiperrefringentes en la OCT macular situadas en la

retina externa corresponde:

=~ a) Capa plexiforme externa. FALSO

= b) Capa nuclear externa. FALSO

=2 ¢) Membrana limitante externa VERDADERO

=~ d) Elipsoides de los conos. FALSO

w2 e) Membrana de Bruch. FALSO

2. La segunda banda de las 4 bandas hiperrefringentes en la OCT situadas en la retina
externa corresponde:

=~ a) Membrana limitante externa. FALSO

=2~ b) Capa plexiforme externa. FALSO

=~ c) Capa nuclear externa. FALSO

= d) Elipsoides de los conos. VERDADERO

= e) Membrana de Bruch. FALSO

3. Qué estructura de los fotorreceptores justificaria que exista una banda hiporreflectiva
entre la primera y segunda banda hiperreflectivas de la retina externa en la OCT macular:

= a) Segmentos externos. FALSO

=2~ b) Nucleos de los fotorreceptores. FALSO

w2 ¢) Membrana limitante externa. FALSO

= d) Elipsoides de los conos. FALSO

= e) Mioides de los conos. VERDADERO
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