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PALABRAS CLAVE Resumen

Diabetes; Antecedentes: La fotocoagulacion reduce la incidencia de pérdida visual moderada en ojos
Retinopatia con edema macular diabético focal, aunque en algunos disminuye la vision. Se desconoce la
diabética; proporcion de ojos que presenta mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion y si
Edema macular esta se asocia con alguna caracteristica retiniana previa.

diabético; Objetivo: Determinar la proporcion de ojos con edema macular diabético que presenta mala
Agudeza visual; respuesta funcional a la fotocoagulacion y comparar las caracteristicas retinianas entre ojos
Fotocoagulacion con y sin ella.

Material y métodos: Estudio observacional, longitudinal, comparativo, retrospectivo. Se iden-
tifico la proporcion e intervalos de confianza (1.C.) del 95% de ojos con edema macular diabético
focal, que tuvo mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion (disminucion de agu-
deza visual 6 semanas después). Se compararon las variables retinianas previas al tratamiento,
entre ojos con y sin mala respuesta funcional (t de Student).

Resultados: Se trabajo sobre 115 ojos de pacientes con edad promedio 59.349.24 afos. La
agudeza visual era > 0.5 en 63 (54.8%); 33 ojos tuvieron mala respuesta funcional después de
la fotocoagulacion (28.7%, 1.C. 95%: 13.3 a 44.1). Las variables retinianas no difirieron entre los
ojos con mala respuesta funcional y los ojos sin ella (p>0.05).

* Autor para correspondencia. Servicio de Oftalmologia, Hospital Juarez de México, Av. Instituto Politécnico Nacional 5160, Colonia
Magdalena de las Salinas, Del. Gustavo A. Madero, C.P. 06770, México, D. F. Teléfono: +5747 7624.
Correo electrénico: vlimag@eninfinitum.com (V. Lima-Goémez).
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Antecedentes

Conclusion: En71.3% de los ojos con edema macular diabético focal, el engrosamiento retiniano
remitio y la agudeza visual se conservé o mejoroé con un solo procedimiento de fotocoagulacion;
las variables retinianas evaluadas habitualmente no permitieron identificar al 28.7% restante,
cuya vision puede disminuir después de este tratamiento, y que requeriria intervenciones adi-
cionales.

© 2015 Academia Mexicana de Cirugia A.C. Publicado por Masson Doyma México S.A. Este
es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/
licenses/by-nc-nd/4.0/).

Lack of correlation between retinal variables before treatment and poor functional
response after focal photocoagulation in diabetic macular oedema

Abstract

Background: Although photocoagulation reduces the incidence of moderate visual loss in eyes
with focal diabetic macular oedema, some eyes may lose some vision after treatment. The
proportion of eyes with poor functional response after photocoagulation, and whether any
retinal variable is associated with this, is unknown.

Objective: To determine the proportion of eyes with diabetic macular oedema that have a poor
functional response after focal photocoagulation, and their associated features.

Material and methods: A non-experimental, longitudinal, comparative and retrospective study
was conducted. The proportion and 95% confidence intervals (Cl) of diabetics with macular
oedema that had a poor functional response after focal photocoagulation (any visual loss after
6 weeks) were identified. The means of retinal variables before treatment were compared bet-
ween eyes with and without a poor functional response using the Student ¢ test for independent
means.

Results: The study included 115 eyes of patients aged 59.3 (SD 9.24) years. Visual acuity was
greater than or equal to 0.5 in 63 eyes (54.8%). A total of 33 eyes had a poor functional response
after photocoagulation (28.7%, 95% Cl: 13.3 to 44.1). The comparison between retinal variables
and visual acuity before treatment did not show any differences between eyes with or without
a poor functional response and eyes.

Conclusion: Retinal thickening and visual acuity improved or did not change in 71.3% of eyes
with diabetic macular oedema with a single photocoagulation procedure. Retinal variables that
are usually evaluated were unable to identify the remaining 28.7%, which could lose vision after
that treatment, and would require additional interventions.

© 2015 Academia Mexicana de Cirugia A.C. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/
licenses/by-nc-nd/4.0/).

ganancia visual es menos frecuente si la filtracion capilar en
una angiografia retiniana es difusa®. Cuando existe esta con-

La retinopatia diabética es la causa principal de ceguera en
edad productiva en el mundo; las formas que amenazan la
vision son la retinopatia proliferativa y el edema macular’.
Este Gltimo es la causa mas comin de pérdida visual en
diabéticos con retinopatia, y consiste en un engrosamiento
de la retina en el area de mejor vision, por permeabilidad
capilar anormal®.

El 6% de los diabéticos desarrolla edema macular clini-
camente significativo', que puede ocasionar pérdida visual
moderada: una reduccion de 3 lineas en la cartilla de vision,
que afecta al 33% de los casos no tratados®. El Estudio tem-
prano del tratamiento de la retinopatia diabética (Early
treatment diabetic retinopathy study [ETDRS]) demostré la
eficacia de la fotocoagulacion para reducir ese desenlace al
13%*.

Aunque la fotocoagulacion reduce la incidencia de pér-
dida visual moderada, en pocos casos mejora la vision; la

dicion, los bloqueadores del factor de crecimiento vascular
endotelial (FCVE) por via intravitrea son mas eficaces que la
fotocoagulacion para reducir el grosor retiniano y mejorar
la vision®; este tratamiento requiere de 3 a 5 inyecciones
con intervalos de un mes’-8.

Los bloqueadores del FCVE han tenido una evaluacion
limitada en ojos con edema macular clinicamente signi-
ficativo y agudeza visual >20/30, y para estos casos la
fotocoagulacién es la terapia de eleccién’; la mayoria de
estos ojos tiene filtracion focal, y su edema involuciona con
una sola sesion de fotocoagulacion, una ventaja de este tra-
tamiento sobre otros. Aun cuando el edema macular remita,
los ojos tratados con fotocoagulacion pueden perder una o 2
lineas de vision; esta pérdida visual no es «moderada», pero
representaria una mala respuesta funcional a la fotocoagu-
lacion, si se considera que la vision mejora en la mayoria de
los ojos tratados con bloqueadores del FCVE.
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Se desconoce la proporcion de ojos con edema focal que
tiene mala respuesta funcional y las caracteristicas asocia-
das con ella, después de una sola sesion de fotocoagulacion.
La medicion objetiva de la retina que aporta la tomografia
de coherencia dptica podria identificar asociaciones entre la
mala respuesta funcional a la fotocoagulacién y alteraciones
de variables medidas por la prueba de mapa rapido macular
como el grosor del punto central (grosor en la interseccion
de 6 rastreos radiales de 6 mm que cruzan el centro de la
macula), el grosor del campo central (promedio del grosor
retiniano en un circulo con diametro de 1 mm, concéntrico
al centro de la macula) o el volumen macular'®.

Se realiz6 un estudio para determinar la proporcion de
ojos con edema macular clinicamente significativo que pre-
sentaba mala respuesta funcional, 6 semanas después de la
fotocoagulacion focal, y la asociacion de ese desenlace con
las caracteristicas previas al procedimiento.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio observacional, longitudinal, compa-
rativo y retrospectivo. La poblacion objetivo fueron los
diabéticos tipo 2 del Distrito Federal y su area metropoli-
tana; la poblacion accesible fueron los pacientes diabéticos
atendidos en un hospital general entre el 1 de enero del
2012y el 30 de junio del 2014. El estudio se desarrollo del 1
de septiembre al 30 de noviembre del 2014, se apeg6 a los
principios de la Declaracion de Helsinki y fue aprobado por
las Comisiones de Investigacion y Etica en Investigacion del
hospital donde se realizo.

Se incluyé a pacientes diabéticos tipo 2 de 35 a 80
anos, de ambos géneros, con cualquier grado de retino-
patia diabética y edema macular clinicamente significativo
con filtracion focal en la fluorangiografia retiniana y patron
espongiforme en la tomografia de coherencia éptica, que
hubieran sido tratados con fotocoagulacion focal, que conta-
ran con registro de agudeza visual mejor corregida y con un
mapa macular de tomografia de coherencia éptica de 6 mm,
el dia del tratamiento y 6 semanas después, en quienes el
engrosamiento retiniano hubiera remitido. Se excluyeron los
ojos que hubieran desarrollado cualquier otra enfermedad
ocular que redujera la agudeza visual mejor corregida, los
que presentaban aumento de la zona avascular foveal en
la fluorangiografia retiniana y aquellos cuyo mapa rapido
macular tuviera errores de medicion.

En todos los pacientes se midio la agudeza visual bajo
refraccion subjetiva en equivalente decimal; se identifico
la proporcion de ojos cuya agudeza visual mejor corregida
era <0.5 antes del tratamiento, por ser el punto de corte
empleado por el ETDRS para calificar una baja agudeza
visual, y se determind el grado de retinopatia diabética
en cada ojo tratado, de acuerdo con la clasificacion de la
Academia Americana de Oftalmologia.

El grosor retiniano se midié mediante la prueba de mapa
rapido macular de 6 mm, del equipo de tomografia de cohe-
rencia optica Stratus (Carl Zeiss Meditec, Inc, Dublin, CA,
EE. UU., version de software 4.01), bajo el siguiente proce-
dimiento estandarizado: midriasis > 6 mm, rastreo para ojos
oscuros, identificacion del plano de la retina mediante una
alerta acustica y optimizacion del eje Z y de la polarizacion.

Todas las imagenes se obtuvieron con flash entre las 9:00 y
las 11:00 a.m.

En todos los ojos se midieron el grosor del punto central
y el grosor del campo central en pm y el volumen macu-
lar en mm3. Las mediciones se realizaron automaticamente
por el equipo de tomografia de coherencia optica. Se consi-
derd error de medicion cualquier desviacion de la linea de
la tomografia de coherencia optica con respecto al limite
real de la retina, a una relacion de la desviacion estandar
del grosor del punto central/grosor del punto central >0.1"
y a una intensidad de senal <4.

La variable en estudio fue la mala respuesta funcio-
nal después de la fotocoagulacion, definida operativamente
como cualquier disminucion de la agudeza visual mejor
corregida 6 semanas después del procedimiento, con res-
pecto a la registrada antes de él. Se consideraron variables
predictoras a la agudeza visual mejor corregida <0.5, al
grosor del campo central, al grosor del punto central y al
volumen macular previos al tratamiento; se identifico la
proporcion de ojos con engrosamiento central, definido ope-
rativamente como un grosor del campo central >212.5 um,
que representa un valor 2 desviaciones estandar por arriba
del promedio reportado en pacientes diabéticos sin edema
de nuestra poblacion (188.7 um)'2.

Se identificaron la proporcion y los intervalos de con-
fianza (I.C.) del 95% de ojos con mala respuesta funcional
después de la fotocoagulacion; se compararon los prome-
dios de grosor del punto central, grosor del campo central,
volumen macular y agudeza visual mejor corregida en equi-
valente decimal, entre los 0jos con mala respuesta funcional
después de la fotocoagulacion y los restantes, mediante la
prueba t de Student para medidas independientes. Los pro-
medios de grosor del punto central, grosor del campo central
y volumen macular antes y después del tratamiento se com-
pararon en cada grupo mediante la prueba t de Student para
muestras pareadas.

La proporcion de casos con mala respuesta funcional des-
pués de la fotocoagulacion se comparoé entre los ojos con
agudeza visual previa < 0.5 y los ojos con agudeza visual pre-
via > 0.5, y entre los ojos con engrosamiento central y sin él,
mediante x2. Se identificé también la proporcidn e interva-
los de confianza (I.C.) del 95% de ojos que present6 pérdida
visual moderada a las 6 semanas del tratamiento; la informa-
cion se almacend y analizd con la version 22 del programa
SPSS para Windows; se consider6 diferencia significativa a
una p<0.05.

Resultados

Se evaluaron 115 ojos, de 58 pacientes, con edad de
35 a 77 anos (promedio 59.3 afos, desviacion estan-
dar [D.E.]+9.24); 49 ojos eran de pacientes del sexo
femenino (42.6%); el tiempo de evolucion de la diabe-
tes tuvo un recorrido de 1 a 30 anos (promedio 15.15,
D.E. +£7.14), 37 ojos eran de pacientes tratados con insu-
lina (32.2%). El promedio de glucemia capilar aleatoria fue
167.25mg/dl (D.E.£70.93) y el de hemoglobina glicada
9.15% (D.E. £2.56), 62 ojos eran de pacientes que tenian
hipertension arterial sistémica (53.9%).

La agudeza visual mejor corregida antes de la fotocoa-
gulacion tuvo un recorrido de 0.06 a 1 (promedio 0.56,
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D.E. £0.29); era >0.5 en 63 ojos (54.8%) y<0.5 en 52
(45.2%); 13 pacientes presentaron retinopatia no prolifera-
tiva leve (11.3%), 63 no proliferativa moderada (54.8%), 6
no proliferativa severa (5.2%) y 33 proliferativa (28.7%).

El promedio del grosor del punto central antes de la
fotocoagulacion fue 182.26 pm (D.E. £47.53 um), el del gro-
sor del campo central 215.16 um (D.E. £42.07 um) y el del
volumen macular 7.76 mm? (D.E. & 0.87 mm?3). Seis semanas
después de la fotocoagulacion el promedio de grosor del
punto central fue 182.05+43.33 um (p=0.9), el del gro-
sor del campo central 214.59 +38.83 um (p=0.8) y el del
volumen macular 7.63 +0.77 mm? (p<0.001).

Después de la fotocoagulacion, la agudeza visual tuvo un
recorrido de 0.03 a 1.00 (promedio 0.60+0.29, p=0.16);
mejord en 51 ojos (44.3%), no cambio en 31 (26.9%) y dis-
minuy6 en 33 (28.7%). Tres ojos presentaron pérdida visual
moderada (2.6%, 1.C. 95%: 0-5.5%) y 33 tuvieron mala res-
puesta funcional después de la fotocoagulacion (28.7%, I.C.
95%: 20.4-37.0).

En los ojos con mala respuesta funcional después de
la fotocoagulacion, el promedio de grosor del punto cen-
tral cambi6 de 192.45+67.7 um antes del tratamiento
a 187.64457.9 um después de él (p=0.5); el de gro-
sor del campo central cambi6 de 224.8+58.5um a
219.6 £50.8 um (p=0.4) y el de volumen macular cam-
bié de 7.844+1.06 a 7.61+0.81mm?> (p=0.01). En los ojos
restantes el promedio de grosor del punto central cam-
bi6 de 178.24+36.2um a 179.8 £36.04 um (p=0.6); el de
grosor del campo central cambi6 de 211.3+32.9um a
212.6 +32.9 um (p=0.6) y el de volumen macular cambid
de 7.73+0.78 a 7.64 £ 0.76 mm? (p=0.01).

La comparacion de los promedios de las variables ocula-
res y sistémicas antes de la fotocoagulacioén, entre los ojos
que presentaron mala respuesta funcional y los restantes,
se presenta en la tabla 1; no se encontraron diferencias sig-
nificativas que permitieran asociar alguna variable previa al

tratamiento con la mala respuesta funcional después de la
fotocoagulacion.

No existio diferencia significativa entre los ojos con mala
respuesta después de la fotocoagulacion y los ojos sin ella,
con respecto a los promedios absolutos de cambio del gro-
sor del punto central (—4.8+44.1 vs. 1.6 +30.1 um), del
grosor del campo central (—5.1+35vs. 1.3+24.0 um) y del
volumen macular (—0.23 +0.47 vs. —0.08 & 0.29 mm?).

La proporcion de casos con mala respuesta funcional a la
fotocoagulacion no difirié entre los ojos con capacidad visual
<0.5 y los ojos con agudeza visual > 0.5 (tabla 2); tampoco
difirio entre los ojos con y sin engrosamiento en el centro
de la macula (tabla 3).

Discusion

En un 28.7% de los ojos con edema macular tratados con
fotocoagulacion focal disminuy6 la agudeza visual, aun
cuando el engrosamiento retiniano remitio; en el 71.3% res-
tante, el tratamiento fue eficaz para prevenir pérdida visual,
con un solo procedimiento.

La definicion operativa de mala respuesta funcional des-
pués de la fotocoagulacion en este estudio no corresponde
al desenlace que se busca evitar en pacientes con edema
macular clinicamente significativo: la pérdida visual mode-
rada. Solamente el 2.6% de los ojos en la muestra presento
ese desenlace, en comparacion con el 13% reportado por el
ETDRS. Aunque los resultados a 6 semanas no representan
el desenlace a 3 afnos, debe considerarse que la proporcion
de pérdida visual moderada a las 6 semanas en el ETDRS fue
mayor en los ojos tratados que en los no tratados®.

La mala respuesta funcional después de la fotocoagu-
lacion no correspondié a una falla terapéutica, definicion
que se refiere a la persistencia del engrosamiento reti-
niano 4 meses después del procedimiento. En la muestra, el

Tabla 1 Comparacion de las variables antes del tratamiento, entre ojos con mala respuesta funcional a la fotocoagulacion y
0jos con buena respuesta funcional
Variables Mala respuesta funcional Ojos restantes p

después de la (n=82)

fotocoagulacion (n=33)
Edad 60.5+8.6 58.8+9.4 0.42
Tiempo de evolucion de la diabetes (aios) 14.3+7.4 15.5+7.0 0.4%
Glucemia en ayuno (mg/dl) 168.6 +80.3 166.8 +68.4 0.9°
Agudeza visual mejor corregida inicial (equivalente decimal) 0.62+0.31 0.53+0.28 0.12
GPC (m) 192.4+67.7 178.2+36.2 0.22
GCC (pm) 224.8 £58.5 211.3+£32.9 0.2°
Volumen macular (mm?3) 7.84+1.1 7.72+0.78 0.5%
Género femenino % 42.4 42.7 0.9°
Tratamiento con insulina % 33.3 31.7 0.8°
Hipertension arterial % 63.6 48.8 0.2°
Agudeza visual mejor corregida < 0.5% 39.4 47.6 0.4°
Retinopatia proliferativa % 27.3 29.3 1.0°
Engrosamiento central % 45.4 40.2 0.6"

GCC: grosor del campo central; GPC: grosor del punto central.

a t de Student para medias independientes.
b 2
X -
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Tabla 2 Comparacion de la proporcion de casos con mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion, entre ojos con
agudeza visual <0.5 y ojos con agudeza visual > 0.5 antes del tratamiento

Agudeza visual Mala respuesta funcional a la fotocoagulacion (n=33) n (%) Ojos restantes (n=82) n (%) p?
<0.5 13 (25) 39 (75) 0.4
> 0.5 20 (31.7) 43 (68.3)
Total 33 (28.7) 82 (71.3)

a XZ-
Tabla 3 Comparacion de la proporcion de casos con mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion, entre ojos con y
sin engrosamiento del centro de la fovea antes del tratamiento
Engrosamiento en el Mala respuesta funcional a la Ojos restantes p?
centro de la macula fotocoagulacion (n=33) n (%) (n=82) n (%)
Presente 18 (26.9) 49 (73.1) 0.4
Ausente 15 (31.3) 33 (28.7)
Total 33 (28.7) 82 (71.3)

a XZ-

engrosamiento remitio a las 6 semanas: el volumen macular
disminuyd significativamente tanto en los ojos que tuvie-
ron mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion
como en los ojos restantes.

En este estudio, se defini6 como mala respuesta funcional
después de la fotocoagulacion cualquier disminucion de la
agudeza visual, porque para los ojos con edema difuso exis-
ten terapias eficaces para mejorar la vision'3='>. En los ojos
con edema macular focal no solo deberia buscarse evitar la
pérdida de 3 lineas de vision, sino cualquier disminucion de
la agudeza visual.

A diferencia de la fotocoagulacion, las terapias con glu-
cocorticoides o antagonistas del FCVE tienen un efecto
transitorio, por lo que requieren varios procedimientos para
alcanzar la meta terapéutica. Sin embargo, actualmente
estan indicadas para tratar el edema difuso (combinadas o
no con fotocoagulacion)' porque su efecto sobre la vision
es mejor que el de la fotocoagulacion aislada.

En el edema macular focal generalmente la pérdida visual
y el engrosamiento retiniano tienen menor magnitud que
en el difuso; por ello, para evitar la pérdida visual mode-
rada, aun es eficaz la fotocoagulacion focal. Esta trata sitios
aislados de fuga capilar e induce menor inflamacion que la
causada por 60 a 100 disparos de un tratamiento en parri-
lla para edema difuso; sin embargo, los ojos con edema
focal cuya vision disminuye al menos una linea después de
la fotocoagulacion podrian requerir otros tratamientos.

Las variables que tradicionalmente se han evaluado como
predictoras de la respuesta a la fotocoagulacion son la agu-
deza visual < 0.5y la localizacion central del edema macular;
estas variables no modificaron la proporcion de ojos con
mala respuesta funcional después de la fotocoagulacion,
conforme a la definicion operativa. Tampoco lo hicieron
otras variables anatomicas medidas por tomografia de cohe-
rencia optica, una de las herramientas principales para guiar
el tratamiento del edema macular, cuya correlacion con la
agudeza visual es modesta'’.

El control estricto de la glucemia reduce la inciden-
cia de retinopatia diabética, pero se desconoce en qué

proporcion contribuye al resultado visual 6 semanas después
de la fotocoagulacion, en ojos con edema macular focal. Los
estudios recientes que han evaluado su participacion en la
respuesta a la terapia con bloqueadores del FCVE han encon-
trado diferencias en el desenlace anatdémico, pero no en el
funcional'®, y han identificado que la terapia con insulina
comparada contra la terapia con hipoglucemiantes por via
oral no cambia la eficacia del tratamiento'.

Otras variables funcionales podrian modificar la res-
puesta al tratamiento, como la sensibilidad retiniana, una
forma de estimar la funcién global de la macula que puede
medirse con perimetria convencional o microperimetria. En
pacientes con edema macular se ha reportado una reduc-
cion de la sensibilidad aun en ojos con un aumento discreto
del grosor retiniano?>?!, lo cual podria explicar la variabi-
lidad de la respuesta a la fotocoagulacion y requiere una
evaluacion especifica.

También seria conveniente evaluar especificamente la
condicion del sector temporal perifoveal, que cuando no
presenta engrosamiento se ha asociado con una mayor inci-
dencia de mejoria visual después de la fotocoagulacion
focal??. Otra variable que podria participar seria el estado
de la red capilar perifoveal. Aunque ninguno de los ojos en la
muestra tenia caracteristicas de isquemia macular, el estado
de los capilares perifoveales podria tener diferencias que
se asociaran con la mala respuesta funcional después de la
fotocoagulacion.

No se dispone en este momento de informacion que
permita identificar a los pacientes con edema macular cli-
nicamente significativo focal que podrian presentar una
mala respuesta funcional después de fotocoagulacion. Para
proponer una terapia adjunta al procedimiento deben iden-
tificarse variables distintas a las tradicionales, que se
asocien significativamente con la mala respuesta funcional y
sean susceptibles de modificarse; de otra forma, se correria
el riesgo de asignar tratamientos innecesarios a pacientes
cuya respuesta es adecuada.

La pérdida visual transitoria asociada con la fotocoagu-
lacion es causada por inflamacion, y la terapia adjunta con
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antiinflamatorios no esteroideos aumenta la proporcion de
ojos con mejoria visual?>. Se desconoce si ese tratamiento
también es eficaz para reducir la proporcion de casos con
mala respuesta funcional, y la terapia debera evaluarse
prospectivamente, al igual que otras variables que pudie-
ran asociarse con disminucion de la agudeza visual, aunque
no alcance la definicion de pérdida visual moderada.

Conclusion

Las variables retinianas previas al tratamiento, evaluadas
tradicionalmente en ojos con edema macular diabético, no
mostraron diferencia entre los 0jos con mala respuesta fun-
cional después de la fotocoagulacion focal y los ojos sin ese
desenlace.
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