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1. CLASIFICACION

Catalogo maestro: IMSS-401-10

PROFESIONALES
DE LA SALUD

Médicos Oftalmélogos

CLASIFICACION DE
LA ENFERMEDAD

H35 OTROS TRASTORNOS DE LA RETINA
H 353 DEGENERACION DE LA MACULA Y DEL POLO POSTERIOR DEL 0JO

NIVEL DE
ATENCION Primero, Segundo y Tercer nivel de atencion
f Diagnéstico
CATEGORIA DE LA N
Tratamiento
GPC Seguimiento
Prondstico
USUARIOS Médico familiar, Médico general, Médico oftalmdlogo y oftalmélogos con adiestramiento en retina y vitreo
POBLACION
BLANCO Toda la poblacion que presente degeneracion macular relacionada con la edad

INTERVENCIONES
Y ACTIVIDADES
CONSIDERADAS

Criterios diagndsticos

Criterios de tratamiento
Fluorangiografia retiniana
Tomografia de coherencia dptica
Esquemas de seguimiento

IMPACTO
ESPERADO EN
SALUD

Diagndstico certero y oportuno

Disminucion del nimero de secuelas de ceguera
Referencia oportuna y efectiva

Satisfaccién con la atencién

Mejora de la calidad de vida

Tratamiento especifico

Uso adecuado de estudios

Uso eficiente de los recursos

METODOLOGIA

Adaptacion, adopcién de recomendaciones basadas en las guias de referencia

METODO DE
VALIDACION Y
ADECUACION

Definicién del enfoque de la GPC
Blsqueda de gufas en centros elaboradores o compiladores
Blsqueda manual de la literatura
Guifas seleccionadas: 12 del 2000 al 2010 ¢ actualizaciones realizadas en este perfodo
Revisiones sistematicas 9
Ensayos controlados aleatorizados 7
Reporte de casos O
Nimero de Fuentes documentales revisadas: 12
Construccion de la gufa para su validacion
Elaboracién de preguntas clinicas
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de bisqueda
Revision sistematica de la literatura
Blsquedas de bases de datos electronicas
Respuesta a preguntas clinicas por adopcion de gufas
Emision de evidencias y recomendaciones
Analisis de evidencias y recomendaciones de las guias adoptadas en el contexto nacional
Respuesta a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Validacion del protocolo de busqueda por Divisién de Excelencia Clinica de la Coordinacion de UMAE
Adopcién de guias de practica clinica Internacionales:
Seleccion de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacién sustentada en evidencia.

CONFLICTO DE
INTERES

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relacion a la informacion, objetivos y propésitos de la presente Guia de Practica Clinica

REGISTRO Y
ACTUALIZACION

REGISTRO: IMSS-401-10 FECHA DE ACTUALIZACION a partir del registro 2 a 3 afios

PARA MAYOR INFORMACION SOBRE LOS ASPECTOS METODOLOGICOS EMPLEADOS EN LA CONSTRUCCION DE ESTA GUIA PUEDE CONTACTAR AL CENETEC A TRAVES

DEL PORTAL: WWW.CENETEC.SALUD.GOB.MX




DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA GUIA

Prevencion
1. (Cuales son las medidas de prevencion para la degeneracion macular relacionada con la edad?
2. (Cuales son los factores de riesgo que contribuyen al desarrollo de la degeneracion macular
relacionada con la edad?

Hallazgos Clinicos
3. ;Cuales son los datos clinicos de la degeneraciéon macular relacionada con la edad en sus 2
variedades?

Diagnéstico
4. ;Como se realiza el diagndstico de la degeneracion macular relacionada con la edad en sus dos
variedades?
5. ;Cuales son los estudios auxiliares de diagnostico que confirman esta patologia?

Tratamiento
6. ¢(Cuales son las opciones terapéuticas médicas y quirurgicas para esta patologia?

Pronéstico
7. ¢Cual es el prondstico visual de la degeneracion macular relacionada con la edad en cada una de
sus variedades?
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3. AsPecTtos GENERALES

3.1 ANTECEDENTES

En el mundo hay aproximadamente 314 millones de personas con discapacidad visual, 45 millones de
las cuales son ciegas. La discapacidad visual y la ceguera debidas a enfermedades infecciosas ha
disminuido, pero existe un incremento importante en los trastornos relacionados con el aumento de la
esperanza de vida. Aproximadamente un 82% de las personas con discapacidad visual son mayores de
50 arios, pese a que sélo representan un 19% de la poblacién mundial. A medida que aumentan la
poblacion mundial y la proporcion de ancianos, aumenta también el nimero de personas en riesgo de
sufrir discapacidad visual relacionada con la edad.

La degeneracién macular relacionada con la edad (DMRE) es la principal causa de deterioro visual en
los paises del primer mundo vy el éxito del tratamiento a menudo es definido como preservacion de la
vision. La investigacion se ha centrado en la busqueda continua de nuevos tratamientos y posibles
factores de riesgo genéticos y ambientales asi como medidas preventivas, restandole importancia al
impacto en la calidad de vida del paciente.

Es bien conocida la asociacion de la baja visual con el incremento de la morbilidad, incluyendo un mayor
riesgo de caidas, comprometiendo la calidad de vida que limita la interaccion social y la independencia.
La pérdida visual también se asocia con depresion, generando angustia. Por lo tanto, la falta de medidas
preventivas eficaces hace de vital importancia recibir tratamiento oportuno y rehabilitacion visual.
(Hassell 2007).

La DMRE es la causa de pérdida visual grave, mas frecuente en personas mayores de 50 arnos en el
mundo occidental. La forma seca es responsable del 90%, mientras que la variedad himeda se produce
en el 10%. La pérdida visual grave en el 90% de los casos es debido a la variedad hiimeda, que es se
caracteriza por neovascularizacion coroidea (NVC), la mayoria subfoveal. Se estiman 21.000 nuevos
casos de DMRE hiimeda cada ario en el Reino Unido. (The Royal Collage 2009).

En México la piramide poblacional tiende a invertirse. Con incremento en la esperanza de vida; para la
mujer de 78 afios y 73 para el hombre, dando como resultado incremento en la poblacion de adultos y
por lo tanto de las enfermedades crénicas degenerativas que afectan a personas de 50 afios y mas.
(INEGI 2009)

3.2 JUSTIFICACION

Aproximadamente un 85% de las personas con discapacidad visual viven en paises en desarrollo. La
distribucién mundial de las principales causas de ceguera es la siguiente, por orden de frecuencia: (OMS
2009)
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1. Cataratas

2. Errores de refraccion no corregidos.

3. Glaucoma

4. Degeneracion macular relacionada con la edad

La prevalencia de la DMRE es aproximadamente del 30% en el grupo etareo de mas de 70 afios, y varia
significativamente entre los diversos estudios epidemioldgicos, en personas de 40 a 50 anos de edad es
de 0.7%, y en personas mayores de 90 afos se incrementa al 27%. Las personas que tienen DMRE con
neovascularizacion en un ojo, tienen cerca del 50% de posibilidad de desarrollar una lesién similar en el
ojo contralateral (NICE 2002).

La DMRE causa mas del 54% de la pérdida visual en la poblacidn caucasica. Se estiman 8 millones de
personas con principios de la enfermedad, de los cuales mas de 1 millon desarrollara etapas avanzadas
en los proximos 5 anos. En el Reino Unido, la DMRE es la causa de ceguera en casi el 42% de los
ciegos de entre 65-74 anos, casi dos tercios de los de 75-84 anos de edad y casi tres cuartas partes de
los mayores de 85 anos.

Datos de estudios poblacionales: el estudio Eye de Beaver Dam, el estudio Rotterdam y el Eye Blue
Mountains han estimado que la prevalencia es del 0-2% entre los 55-64 afos, aumentando a 13% en
los mayores de 85 anos. En el estudio Visual Impairment Project from Melbourne, la tasa de progresion
a DMRE en 5 afios iba de 0% hasta los 60 afios de edad y 6.3% en los mayores de 80 arios. (Coleman
2008).

Las opciones de tratamiento para esta enfermedad son limitadas, pueden ser efectivas para tratar de
evitar la progresion y estabilizar las lesiones, mejorando 3 lineas de vision como promedio, pero no
evita la aparicién de la enfermedad en el ojo contralateral, ni lo lleva a la curacién total (Colquitt,
2008).

Tomando en consideracion que México es un pais que se encuentra en una etapa de inversion de la
piramide poblacional hace que el nimero de adultos mayores sean cada vez mas importante y hace de
la DMRE un tema que nos atane debido a la necesidad de tratamiento temprano para evitar el
incremento en los casos de ceguera y el deterioro en la calidad de vida que persisten como secuela del
problema.

3.3 PropOsiTO

El proposito de esta GPC sobre DMRE, es orientar y sensibilizar al médico familiar y oftalmélogo y
proporcionar las herramientas necesarias para realizar, deteccion, diagndstico temprano, tratamiento
oportuno, vigilancia y seguimiento de los casos, permitiendo mejorar la calidad de la atencion del
paciente y reduciendo los casos de ceguera que deja como secuela, a fin de proporcionar al
derechohabiente una atencion oportuna, eficiente y de calidad.
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3.4 OBJeTIVO DE ESTA GUIA

La finalidad es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones clinicas basadas en
recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal, las recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible
con la intencidn de estandarizar las acciones nacionales en los diferentes niveles de atencion sobre la
degeneracion macular relacionada con la edad.

Objetivos en el primer nivel de atencidn

Identificar la poblacion en riesgo de desarrollar DMRE

Conocer los signos clinicos iniciales que permitan sospechar DMRE
Promover pautas para educar al grupo etareo en riesgo

Ensenar métodos de evaluacion y autoevaluacion de la agudeza visual
Realizar la referencia oportuna al segundo nivel de atencion

Objetivos en el segundo nivel de atencién

Minimizar la pérdida de agudeza visual en DMRE

Establecer el diagnéstico clinico y fluorangiografico que permita clasificar la variedad.
Iniciar tratamiento siempre que se cuente con el recurso material y humano

Referir oportunamente a un tercer nivel de atencion cuando no se disponga del recurso
material y/o no exista personal capacitado.

Realizar vigilancia y seguimiento con toma de agudeza visual y angiografia en caso
necesario.

Promover pautas para educar al grupo etareo en riesgo.

Ensenar métodos de autoevaluacion de agudeza visual.

Ofrecer fuentes de rehabilitacion

Objetivos en el tercer nivel de atencién

Ensenar métodos de autoevaluacion de agudeza visual.

Efectuar categorizacion y tratamiento.

Realizar vigilancia y seguimiento con toma de agudeza visual y angiografia en caso
necesario.

Ofrecer fuentes de rehabilitacion

Lo que favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atenciéon médica, contribuyendo
de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el objetivo central y la
razon de ser de los servicios de salud.
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3.5 DEFINICION

La DMRE es una enfermedad progresiva y degenerativa de la retina que se presenta con mayor
frecuencia en personas adultas. Existen dos variedades de DMRE: no vascular o atrofica y neovascular
o himeda. La variedad atrofica se caracteriza por drusas, cambios en la melanina en el epitelio
pigmentario de la retina (EPR) con redistribucién, y atrofia geografica. La variedad himeda se
caracteriza por desarrollo de NVC que es el proceso mediante el cual una membrana vascular
originada en la coroides, crece debajo y a través del EPR y la membrana de Bruch para extenderse
debajo de la retina. Es posible que estos vasos presenten pérdidas y hemorragias y causen
desprendimientos de retina exudativos, hemorragicos o ambos. (Vedula 2008).

Los cambios anatomopatoldgicos que las estructuras experimentan pueden ser manifestaciones de
envejecimiento sin sintomatologia o presentar disminucion de agudeza visual o metamorfopsias que
conducen al compromiso progresivo de la vision central.

También se conoce como degeneracion macular senil, maculopatia senil exudativa, degeneracion

maculo coroidea senil, maculopatia del envejecimiento, despigmentacion disciforme de la macula,
enfermedad de Kiint- Junius y degeneracién en panal de abeja. (Chavez 2008).

10
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4. EvIiDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y las
recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y
tipo de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son clasificadas
de forma numeérica o alfanumérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de
acuerdo a su fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna
correspondiente al nivel de evidencia y recomendacién el nimero y/o letra representan la calidad y
fuerza de la recomendacion, las siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el afio de
publicacion se refieren a la cita bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el ejemplo
siguiente:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

E. La valoracion del riesgo para el desarrollo de

UPP, a través de la escala de Braden tiene una 2++
capacidad predictiva superior al juicio clinico (GIB, 2007)

del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones
fueron elaboradas a través del analisis de la informacion obtenida de revisiones sistematicas,
metaanalisis, ensayos clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la
evidencia y recomendaciones de estos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocd en corchetes
la escala utilizada después del numero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y posteriormente
el nombre del primer autor y el afio como a continuacion:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuy6 la incidencia de las

complicaciones en 30% vy el uso general de

antibidticos en 20% en nifios con influenza

confirmada

la
[E: Shekelle]
Matheson, 2007

Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen en
el Anexo 5.2.

11
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta Guia:

EviDENCIA
R RECOMENDACION
‘//R PUNTO DE BUENA PRACTICA

4.1 PREVENCION PRIMARIA

4.1.1 PROMOCION DE LA SALUD
4.1.1.1 EsTILOS DE VIDA

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Se han realizado diversos estudios para establecer los
factores de riesgo que llevan al desarrollo de la DMRE.
Los mas reportados con incremento del riesgo son: 1l

e Antecedente de tabaquismo [ E. Shekelle ]
e ORdel4,IC95%,0.8-2.5 Seddon 20‘7|‘|5b

© ORdel66 [ E. Shekelle ]
e Tabaquismo activo Tan 2007

e ORde4.9,IC95%,2.5-9.7

e ORdel.9,1C95%,0.99-3.68

Una cohorte evalto el riesgo de desarrollo de DMRE en
personas que no fuman, personas con tabaquismo
activo y con antecedente de tabaquismo. Encontrd que
personas con tabaquismo activo tienen mas riesgo de
desarrollar:

1lb
[ E. Shekelle ]

¢ DMRE en cualquier momento de la vida RR 4.9
Tan 2007

IC 95%, 2.5-9.7

o DMRE con neovascularizacion RR de 3.2, IC
95%,1.4-7.5

e Atrofia geografica RR 7.1 1C 95% 2.6-19.8.

12
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la
[ E. Shekelle ]
Hodge 2006

Existen estudios que sugieren que los acidos grasos Chong 2008
omega-3 generan proteccion para DMRE. Sin embargo, Cong 2008
la evidencia cientifica es insuficiente y los resultados Hodge 2007
no son consistentes, para apoyar su consumo. Iib
[ E. Shekelle ]
SanGiovanni 2008
Tan 2009

El consumo excesivo de alcohol (mas de tres copas al
dia) se asocia con un mayor riesgo de principios de
DMRE (OR, 1,47; IC 95%, 1.10-1,95), mientras que el

la
desarrollo completo de la enfermedad no fue [ E. Shekelle ]
concluyente. Aunque esta asociacion parece ser .
. . . Chong 2008
independiente del habito de fumar, no puede
descartarse completamente creando confusion.

la

. . E. Shekelle
Aunque diversos estudios han evaluado el uso de [ ]
sustancias antioxidantes y suplementos alimenticios Evans 2008
sugiriendo que disminu yen T’a erdida visual Ias' Chong 2007
sriendo gue cEminy P ; Bartlett 2003

revisiones sistematicas sobre el uso de suplementos i
alimenticios, zeaxantina y luteina, vitaminas E y C, [E. Shekelle]

betacarotenos, zinc, acidos grasos omega 3 vy acido
docosahexaenoico no aportan evidencia suficiente para
concluir que evitan la progresion de la enfermedad.

Larouche - Rochon 2005
1]l

[ E. Shekelle ]
Moeller 2006
Diferentes estudios han mostrado la relacion entre la
exposicion solar y el desarrollo de DMRE reportando: i
[ E. Shekelle ]
® El uso de gafas protectoras y sombreros fue Tomany ZO?:II
de OR 0,72; IC de 95%, 0.50-1.03) y OR
L ' [ E. Shekelle ]
. 0, -
0,55; 95% Cl, 0,33-0,90 Cruickshanks 2001

® La exposicion al sol durante el verano OR
2,09; IC de 95%, 1.19-3.65

13
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Se recomienda que el médico de primer nivel informe al
paciente que debera:

e Evitar el tabaquismo

® Reducir la exposicion al sol

e Utilizar gafas obscuras y sombreros

e Consumir una dieta equilibrada

e Limitar el consumo de alcohol
Para lograr reducir el riesgo de desarrollar DMRE

El médico de primer nivel no promovera el consumo de
acidos grasos, antioxidantes o suplementos alimenticios
en pacientes con riesgo de desarrollar DMRE ya que no
existe evidencia suficiente para recomendar su uso.

El médico informara ademas que:

e aunado al riesgo de CA de pulmén en el
paciente con tabaquismo activo, pasivo o
antecedente de tabaquismo existe un
incremento en el riesgo si consume B
carotenos

e asociado al riesgo de falla cardiaca en el
paciente con antecedente de vasculopatia y
diabetes mellitus existe un incremento si
consume vitamina E

4.2 PREVENCION SECUNDARIA

4.2.1 DETECCION
4.2.1.1 FACTORES DE RIESGO

Evidencia / Recomendacién

C
[ E. Shekelle ]

Seddon 2006
Smith 2001

A
American Academy of
Ophthalmology Age-
related macular
degeneration 2008

B
ICO International Clinical
Guidelines
Age-Related Macular
Degeneration (Initial and
Follow-up Evaluation)
2007

A
[E. Shekelle ]
Evans 2008
Bartlett 2003
Hodge 2006
Chong 2008
Hodge 2007
B
[E. Shekelle ]
SanGiovanni 2008

Nivel / Grado

Numerosos factores de riesgo se han relacionado en el
desarrollo y progresion de la DMRE. La edad es el factor
de riesgo mas importante en personas de 40 a 50 afnos
se encuentra en el 0.7%, y en mayores de 90 afios se
incrementa al 27%. Se ha encontrado asociado mas al
sexo femenino y su incidencia es mas alta en
caucasicos.

14
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The Angeles Latino Eye Study (LALES) reporté que la
cirugia de catarata se asocio con progresion de la DMRE
(OR 2.8, IC 95%; 1.01, 7.8); con incremento en el
pigmento de la retina (OR 1.6, IC 95%; 1.02, 1.5); v
con hipopigmentacién del EPR (OR 2.2, IC 95%,
1.002, 1.5). La longitud axial por mm fue asociada con
incremento en el pigmento de la retina y atrofia
geografica (OR 0.8 IC 95%, 0.7, 0.9 y 0.7, IC 95%,
0.5, 0.9) respectivamente. La miopia fue inversamente
asociada con drusas blandas (OR 0.8, IC 95%; 0.7,
0.99) vy el iris poco pigmentado se asocié con la
aparicién de atrofia geografica (OR 5.0, IC 95%, 1.0,
25.3).

Numerosos estudios como el CHARM han intentado
evaluar la relacion entre los factores de riesgo
cardiovasculares y la DMRE. Sin embargo los resultados
no han permitido establecer conclusiones al respecto.

Durante el interrogatorio debe obtenerse informacion
sobre los antecedentes personales de enfermedad
ocular, sistémica y reacciones de hipersensibilidad.
Antecedentes familiares de enfermedad ocular
especialmente de DMRE.

Diversos genes influenciados por factores ambientales
se han relacionado con el desarrollo de DMRE y aunque
actualmente la informacion no es completa en el campo
de la genética se tiene registradas alteraciones en:

e Cromosoma 19q: gen de la apolipoproteina E
(APOE)

Cromosoma 1 p

Cromosoma 6p

Cromosoma 1q

Cromosoma 3p Gen CX3CR1

Cromosoma 6q ELOVL4

Cromosoma 10q26

Cromosoma 14q: Fibulin-5 (FBLN5)
Cromosomal9p: Factor 3 del complemento
alelo ARMS2/LOC387715

Factor H del complemento vy
PLEKHA1/LOC387715/HTRAL

e Gen ELOVLA

genes
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Un estudio realizado con gemelos monocigotos y
dicigotos logran establecer asociacion importante de los
monocigotos con el desarrollo de DMRE, apoyando el
origen multifactorial y principalmente poligénico

1]l
[ E. Shekelle ]
Sanderson 2003

Un meta-analisis reveld que la evidencia mas fuerte de la
que el locus de susceptibilidad para la DMRE fue [ E. Shekelle ]
encontrado en el cromosoma 10q26. Fisher

Se recomienda revision oftalmoldgica de la siguiente
forma considerando la edad y los riesgos:
Pacientes de bajo riesgo

e De 19-40 anos cada 10 anos

e De41-55 afos cada 5 afos

e De 56-65 anos cada 3 anos

® Mayores de 65 anos cada 2 anos

Pacientes sintomaticos
Level 1/concensous

o Clualqmer paC|e.nte con cambios en la agudeza - .1oi0s for the periodic
visual, campo .V|sua|, en Ial percepcion del color, eye examination in adults
R o cambios fisicos en el ojo debe ser evaluado , ' 575
tan pronto como sea posible
Pacientes de alto riesgo (aquellos con diabetes,
catarata, degeneracién macular o glaucoma) y con
historia familiar de estas condiciones debe ser evaluado
mas frecuentemente.

e Mayores de 40 anos cada 3 anos
e Mayores de 50 anos cada 2 aios
® Mayores de 60 anos cada ano

Cuando se sospecha de DMRE se recomienda que el
médico realice un interrogatorio y exploracion
oftalmoldgica dirigida a encontrar datos que ayuden a
establecer el diagnostico clinico entre los que podemos

mencionar:
e Edad C
R e Tabaquismo activo, pasivo o antecedente de [ E. Shekelle ]
tabaquismo Fraser 2010
Royal College 2002

e Consumo de alcohol mayor a tres copas diarias

e Exposicion a la luz solar y uso de gafas
protectoras y70 sombreros

e (Color de cabello
e Atrofia geografica
e Antecedente familiar de DMRE
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4.3 DIAGNOSTICO
4.3.1 DiAGNOsTICO CLiNICO

Evidencia / Recomendacion

Nivel / Grado

Durante la historia clinica realizar interrogatorio dirigido
a investigar antecedentes personales no patoldgicos
especialmente sobre tabaquismo, uso de medicamentos
y suplementos alimenticios

La degeneracion macular inicialmente se manifiesta con
metamorfopsias y vision borrosa, en donde el paciente
refiere ver onduladas las lineas rectas al explorarlo con
una cartilla de Amsler.

El examen estereoscopico mediante biomicroscopia
permite evaluar la macula y observar las caracteristicas
para establecer la variedad presente

En el fondo ojo que cursa con la variedad seca se
pueden observar drusas, dispersion de pigmento, atrofia
y degeneracion del EPR. Las drusas son los signos mas
tempranos de envejecimiento de la retina, pueden
encontrarse en todo el polo posterior pero mas
frecuentemente en el area temporal parafoveal y en
ocasiones fuera del area nasal del disco 6ptico. Cuando
alcanzan el ecuador suelen presentar un patron reticular
con lineas pigmentadas.
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En la variedad hiimeda con NVC, inicialmente refieren
metamorfopsias debido a la pérdida de liquidos. En este
estadio, la funcion retiniana se ve afectada levemente y
la NVC es potencialmente reversible. Sin embargo,
pueden presentarse pérdidas de lipidos, proteinas y
sangrado que generan exudacion y hemorragias que
inducen cicatrizacion, y dano del complejo EPR-
coroides, lo que resulta en una pérdida visual
importante e irreversible dejando un escotoma central
que dificulta la lectura, la escritura y el reconocimiento
de pequerios objetos y rostros

La NVC es resultado de un engrosamiento difuso de la
membrana de Bruch en unidén con drusas blandas y
confluentes y anormalidades del EPR. Las hemorragias
debajo del EPR aparecen con una discreta elevacion
redonda u oval. También podemos encontrar lesiones
verde grisaceas o cafés alrededor de la hemorragia, o un
halo de pigmento alrededor de la lesion. Otros hallazgos
asociados pueden ser lipidos o sangre subretiniana

18
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El médico oftalmdlogo sera quien establezca el
diagnostico definitivo por lo que debe realizar un
interrogatorio dirigido a obtener los antecedentes
personales y familiares y una exploracion cuidadosa y
exhaustiva del fondo de ojo, para establecer el
diagnostico clinico. La integracion de los datos nos
permitira establecer la variedad de la enfermedad vy
determinar la conducta terapéutica.

Las caracteristicas clinicas de la variedad seca son: (Ver
anexos 5.3.1- 3)

e Pérdida progresiva de agudeza visual.
e Dificultad para la lectura
e Metamorfopsia

® Drusas
e Dispersion de pigmento

e Atrofia y degeneracion del EPR

Las caracteristicas clinicas de la variedad himeda son :

e Pérdida brusca y progresiva de agudeza visual.
e Escotoma central.

e Dificultad para la lectura.

A
[ E. Shekelle ]
Colquitt 2008
Vedula 2008
AETMIS 2005
Sivagnanavel 2008
Virgili 2008
A-B
ICO International Clinical
Guidelines
Age-Related Macular
Degeneration (Initial and
Follow-up Evaluation)
2007
Recommendation

Guidance for the
treatment of
neovascular age-related
macular
degeneration
(EURETINA) 2007

e Metamorfopsia Consenso
e Hemorragia subretiniana Guias de Practica Clinica
o - de la Sociedad Espariola
e Hemorragia intraretiniana . ,
de Retina y Vitreo
e Desprendimiento exudativo 2009
e Desprendimiento del EPR
e Atrofia subfoveal
e Exudados lipidicos
4.3.2 PRUEBAS DIAGNOSTICAS
Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
la
El diagnéstico de DMRE se realiza de forma clinica y [ E Shekelle ]
con la ayuda de la imagenologia, como fluorangiografia Virgili 2008
retiniana (FAR) Vedula 2008
Colquitt 2008
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La FAR nos proporciona patrones y localizacion de las
membranas: sub, yuxta o extrafoveal, que permiten su
clasificacion: clasica, minimamente clasica u oculta para
determinar su tratamiento (ver anexo).

La tomografia de coherencia dptica (TCO), nos permite

evaluar  cuantitativamente: grosor macular, liquido
intrarretiniano, subretiniano y localizacion de Ia
membrana (intrarretiniana, subretiniana, sub-EPR)

antes y después de tratamiento. Puede definir con
precision los limites de la NVC angiograficamente
oculta pero es incapaz de detectar NVC debajo de
desprendimiento seroso del epitelio pigmentario.

En los casos con desprendimientos del EPR o edema, es
aconsejable descartar la presencia de una membrana
neovascular coroidea, para lo cual seria util realizar una
FAR. También es util en pacientes con coroidopatia
serosa central, oclusiones vasculares venosas antiguas,
telangiectasias yuxtafoveales, sangrado subretinano por
microaneurismas, tumores o atrofia geografica bilateral
subfoveal cuando sea sintomatica.

Se sugiere realizar FAR y TCO para el diagnostico y
seguimiento de pacientes con DMRE humeda.

Sera el criterio del oftalmdlogo, segln los datos
obtenidos en la exploracion del paciente, el que decidira
cual o cudles de las pruebas son necesarias y cuales
pueden obviarse en cada visita de seguimiento

20

la
[ E Shekelle ]
Colquitt 2008
Consenso
Guias de Prdctica Clinica
de la Sociedad Espariola
de Retina y Vitreo 2009

Consenso
Guias de Prdctica Clinica
de la Sociedad Espanola
de Retina y Vitreo 2009
1l
[E. Shekelle]
Witkin 2009

A

ICO International Clinical
Guidelines
Age-Related Macular
Degeneration (Initial and
Follow-up Evaluation)
2007

Consenso
Guias de Practica Clinica
de la Sociedad Esparniola
de Retina y Vitreo 2009

A
ICO International Clinical
Guidelines
Age-Related Macular
Degeneration (Initial and
Follow-up Evaluation)
2007

Consenso

Guias de Practica Clinica
de la Sociedad Espanola
de Retina y Vitreo 2009

A
American Academy of
Ophthalmology Age-
related macular
degeneration 2008



DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

Cada instalacion angiografico debe tener un plan de
atencion médica o un plan de emergencia y un
protocolo para minimizar el riesgo y administrar
cualquier complicacion

La FAR y TCO son estudios complementarios utiles para
establecer el diagndstico y las caracteristicas iniciales de
la membrana, y permite el seguimiento evaluando los
criterios de re-tratamiento.

Las principales indicaciones son las siguientes: (Ver
anexos 5.3.4a 5.3.6)

- Al momento del diagnéstico

- Ante nuevas metamorfopsias

- Cuando el examen clinico revele elevacién del EPR,
sangre subretiniana, exudados duros o fibrosis
subretiniana

- Para detectar la presencia y determinar Ila
extension, tipo, tamano v localizacion de la NVC y
calcular el porcentaje de la lesion neovascular
coroidea clasica y establecer prondstico

- Como auxiliar perdida visual inexplicable

- Como seguimiento para detectar persistencia o
recurrencia de la NVC

La OCT ofrece informacion especifica para decidir re-
tratamiento por persistencia o recurrencia:
e Pérdida de 5 letras ETDRS asociado a liquido en
la macula detectado por OCT
® Incremento del GCR de al menos 100 micras
e Aparicion de nueva NVC clasica
e Hemorragia macular
® Persistencia de liquido detectado por OCT al
menos un mes después de la inyeccion anterior
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4.4 TRATAMIENTO
4.4.1 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO (VER ANEXO 5.4)

Evidencia / Recomendacidn Nivel / Grado

Revisiones sistematicas han mostrado que los
suplementos alimenticios, zinc, luteina y zeaxantina,
vitaminas E y C, betacarotenos, acidos grasos omega 3
y acido docosahexaenoico no tienen efectos benéficos

en pacientes con DMRE. Ademas el consumo de [E Shljkelle 1
betacarotenos incrementa el riesgo de cancer pulmonar i
) i Evans 2008
en personas con tabaquismo o antecedente de él.
El consumo de vitamina E, eleva el riesgo de falla
cardiaca en personas con antecedente de vasculopatias
y diabetes mellitus
No existe evidencia para emitir una recomendacion de A
R uso rutinario de antioxidantes para prevenir el [E. Shekelle ]
desarrollo o evitar la progresion de DMRE Evans 2008
la
Agentes farmacoldgicos reductores de lipidos en sangre [E. Shekelle ]
incluidas las estatinas, no parecen disminuir el riesgo Chuo 2007
de desarrollar DMRE
A
R No se recomienda el uso de hipolipemiantes incluyendo [E. Shekelle ]

a las estatinas para prevenir el desarrollo de DMRE Chuo 2007
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Multiples estudios multicéntricos y prospectivos han
evaluado los resultados de ranibizumab en la DMRE en
sus diversas localizaciones, entre los que destacan
(ANCHOR, MARINA, PIER, SAILOR, SUSTAIN vy
EXCITE), para establecer los criterios de tratamiento,
evaluacion, re-tratamiento y seguimiento. Ademas de
otros que se encuentran en proceso como, el estudio
FOCUS, PROTECT y RADICAL

El ranibizumab presenta 86% menos probabilidades de
perder 15 o mas letras de AV que los tratados con
placebo y casi seis veces mas probabilidades de ganar
15 o mas letras de AV a un afo de seguimiento. Con
estudios de costo utilidad que lo reportan como terapia
costo efectiva en el manejo de la DMRE

Estudios realizados para evaluar el costo efectividad de
ranibizumab, comparado con TFD vy pentaganib
muestran que es una estrategia costo efectiva sobre
todo cuando se considera el nimero de aplicaciones de
la TFD y el pentaganib que son mas con los mismo
beneficios.

Un meta-analisis demostrd una fuerte correlacion de la
AV como funcion en el tiempo que es independiente de
la clasificacion de la lesion, lo que sugiere que la AV
inicial es el factor que determina el comportamiento de
la AV en la AMD exudativa, en lugar de la clasificacion
angiografica
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Se recomienda utilizar ranibizumab de primera
intencion, ya que ha demostrado los mejores resultados
de AV. Criterios de tratamiento:

e Diagnodstico de NVC activa, confirmado con
FAR, excepto en los casos de alergia y OCT
antes del comienzo de la terapia

® AV corregida mejor de 6/96 (1.2 LogMAR o
24 de letras de ETDRS) o mejor en el ojo a
tratar (ver anexo 5.3.2)

e Lesion igual o inferior a 12 areas de disco en su
mayor dimension lineal.

e Fovea libre de dafo estructural, como fibrosis,
atrofia o cicatriz que no derivaria ningtn
beneficio funcional

® Pruebas recientes de
enfermedad.

progresion de la

a) apariencia de la NVC que amenazan la vista
y que no estaba presente o no se
sospechaba

b) evidencia de
subretinal

c) disminucién visual reciente en la presencia
de CNV

d) incremento en el tamafio de su lesion entre
visitas

liquido o hemorragia

Tratamiento de ranibizumab en 2 fases con técnica de
asepsia para su aplicacion
® Fase de carga: tres inyecciones de 0.5 mg con
intervalos de 4 semanas
® Fase de mantenimiento, en el que los pacientes
son vigilados con ETDRS (LogMAR) BCVA,
Historia y examen y PTU y/o examen
angiografico.

El tratamiento debe comenzar tan pronto como sea
posible después
diagnéstico y en un plazo maximo de
2 semanas del diagnostico, es ideal.

El intervalo entre dos dosis no debe ser menor a 4
semanas
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Al comenzar el tratamiento se recomienda considerar
otras condiciones como:

a) lesiones bilaterales activas. Tratar ambos ojos
simultaneamente. Con asepsia y un conjunto de
instrumentos independiente para cada ojo. Del mismo
modo, separar viales de ranibizumab para cada ojo. El
paciente debe estar consciente de los riesgos habituales
acumulativos de cada ojo.

b) lesiones hemorragicas. Hemorragia foveal o
hemorragia de mas del 50% del total de la lesién, no es
razon para detener el tratamiento.

c) Elevacién de la presion intraocular, incluso de >30
mm Hg, no debe impedir que tratamiento ya que puede
ser tratada simultaneamente.

d) Se aconseja que en presencia de catarata
concomitante, debe tratarse la degeneracion y controlar
su actividad antes de realizar cirugia de catarata,
siempre que esto sea posible. Si la CNV se diagndstica
después de la cirugia intraocular o hay reactivacion, no
es necesario esperar 28 dias de recuperacion antes
empezar ranibizumab. Sin embargo, debe prestarse
atencion, a la herida de la catarata

No se recomienda tratamiento en caso de:
e Daiio estructural permanente de la fovea

e Evidencia o sospecha de hipersensibilidad al
farmaco.
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

Después de aplicada la 3ra dosis (fase carga) podra

prolongar el tratamiento

con aplicaciones cada 4

semanas si existe:

Se recomienda descontinuar

Evidencia de lesion activa persistente
Lesion tratamiento
repetido

sigue respondiendo al
No existen contraindicaciones  (véase mas
abajo) para continuar el tratamiento.

Actividad de la enfermedad manifiesta por
desprendimiento de retina, subretinal, o liquido
sub-EPR o hemorragia, segtn lo determinado
clinicamente y/o por OCT, crecimiento de
lesion en FAR (morfolégico), o el deterioro de
la funcidn visual

permanentemente el

tratamiento cuando exista:

A pesar

Evidencia o sospecha de
farmaco

hipersensibilidad al

Disminucion de AV corregida en el ojo tratado a
15 letras menos en 2 visitas consecutivas
atribuibles a la DMRE en ausencia de otra
patologia ocular

Reduccion de 30 letras en la AV corregida o
mas comparada con la AV inicial y/o la mejor
recordada que pueda indicar pobre efecto del
tratamiento o evento adverso o ambos
Evidencia de deterioro de la morfologia de la
lesion a pesar de tratamiento dptimo.
Incremento progresivo del tamano de la lesion
confirmada por FAR

OCT con actividad de la NVC que indica
deterioro

Evidencia de otra enfermedad activa en forma
de nueva hemorragia o exudados

de tratamiento optimo en 3 visitas

consecutivas.
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

En el estudio TAP, evallo lesion subfoveal de hasta
5400 pm de didmetro y AV desde 20 / 40 a 20 / 200
fueron tratados con terapia de verteporfina y encontrd
beneficio para toda la poblacion y el mayor adn para
lesiones predominantemente clasicas. El tamaiio de la
lesion fue identificado como el factor prondstico mas
importante y la peor AV esta asociada con lesiones
predominantemente clasicas sin NVC oculta.

Ensayos realizados para evaluar verteporfina comparada
con la adicion de triamcinolona logran estabilizacion de
AV y reduccion en la frecuencia de tratamiento. Aunque
sus efectos secundarios deben ser considerados
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

El médico oftalmdlogo podra aplicar TFD una semana
después de la FAR diagndstica para disminuir la
progresion de la DMRE hiimeda en:

e Membrana predominantemente clasica

e Membrana ocultas < 4 dreas de disco del spm
® Membrana parcialmente oculta

® Progresion reciente de la enfermedad.

® Av corregida de 6/60

Deben considerarse los efectos secundarios como
disminucion de la agudeza visual y alteraciones del
campo visual, perdida severa de la agudeza visual de 6 o
mas lineas durante las siguientes semanas, dolor en el
sitio de la inyeccion, edema e inflamacion, dolor lumbar,
reacciones de fotosensibilidad

Los beneficios visuales obtenidos por TFD en NVC
predominantemente clasica subfoveal es sostenido
durante 2 anos. Para lesion subfoveal minimamente
clasica, no hay pruebas suficientes para justificar el uso
rutinario de la TFD.

No se recomienda el uso de terapia fotodinamica en
pacientes con:

e Desprendimiento del EPR  Distrofia macular
pseudo viteliforme

e (Corioretinitis serosa central

e Desprendimiento del epitelio  pigmentario
drusenoide aislado

e Disfuncion hepatica

e Enfermedades neuroldgicas, renales y

cardiovasculares clase Il y IV criterios de
asociacion cardiolégica de New York )

e Porfiria

e Alergia a derivados a la porfiria

e Hipersensibilidad a la luz solar o a luz intensa
artificial

e Tratamiento de cancer

e Imposibilidad para realizar la angiografia

antes del

e Cirugia ocular 3  meses

tratamiento

previa
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

La combinacion de TFD y antiangiogénicos es segura y
eficaz en lesiones predominantemente clasicas. La
experiencia con otros tipos de lesion es limitada. El
prondstico en vision y mejoria es similar a |la
monoterapia con antiangiogénicos

El estudio VISION evalio la lesion subfoveal
minimamente clasica y oculta de <12 areas de disco y
por lo menos 50% de la membrana neovascular en el
area de la lesion. Dosis mayores de 0.3 mg de
pentaganib no muestran beneficio adicional. El
beneficio terapéutico es comparable al obtenido con
monoterapia de TFD, con menos tratamientos.

Es posible utilizar pegabtanib a dosis de 0,3 mg durante
2 anos con aplicacion de 16-17 inyecciones en:

e NVC subfoveal nueva o
predominantemente clasica.

recurrente,

e NVC Minimamente clasica u oculta con
lesiones no clasicas, lesiones < 12 areas de
disco, hemorragia subretiniana con NVC vy
compromiso de < 50% de la lesién y /o con
lipidos presentes y/o perdida visual de 15
letras o mas en las 12 semanas previas.
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Una revision sistemdtica que evalué el uso de
bevacizumab en el tratamiento de DMRE vy
neovascularizacion intraocular, mostrando efectos

similares a la TFD vy ranibizumab con el inconveniente
de carecer de autorizacion para uso intraocular debido a
que no existen pruebas sélidas de la eficacia y seguridad
a largo plazo.

No se recomienda el uso rutinario de bevacizumab
aunque parece tener efecto beneficioso a corto plazo,
no existen pruebas solidas de eficacia y seguridad a
largo plazo y no cuenta con autorizacion para uso
intraocular, se han reportado efectos secundarios como
infartos, accidentes vasculares y tromboticos.

No se recomienda el uso combinado de TFD,
antiangiogénicos y dexametasona ya que los resultados
no se encuentran disponibles atn
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4.4.2 TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

La fotocoagulacion con laser de la NVC extrafoveal es
un método efectivo y econémico para intentar detener
la pérdida de la vision en los pacientes con NVC
extrafoveal bien definida en la DMRE. Los beneficios de
la fotocoagulacion son limitados o retardados para las
lesiones yuxtafoveales y subfoveales.

Se recomienda realizar fotocoagulacion laser en DMRE
con membrana neovascular extrafoveal severa

A los pacientes se les debe informar que: Existe riesgo
de pérdida temprana de la vision.

No existen estudios que comparen la fotocoagulacion
con antiangiogénicos
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La lesion yuxtafoveal no debe ser tratada con laser,
cuando exista la posibilidad de que el efecto del laser
alcance el centro de la fovea.

No se recomienda realizar fotocoagulacion laser en la
membrana neovascular subfoveal

En los pacientes con membrana NVC clasica
extrafoveal, o con progresion de la oculta, esta
justificado ofrecer tratamiento alternativo similar al de
lesiones yuxtafoveales. Cuando no se puede demostrar
la progresion o la vision no se ve amenazada. Se
recomienda la observacion

La translocacion macular es una cirugia que puede
beneficiar algunos pacientes, no estan establecidos los
criterios para el tratamiento y no siempre se asocia a
mejoria visual.

No se recomienda la translocacion macular como
tratamiento de la degeneracion macular

La radioterapia puede destruir los neovasos
efectivamente, como en el tratamiento de laser. Los
riesgos potenciales de la radioterapia incluyen:
cataratas; fosfenos; resequedad en los ojos; daro al
nervio optico; y dano a la retina.

No se recomienda el uso de radioterapia ya que los
ensayos muestran poco o ningun beneficio en la
agudeza visual
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

Estudios realizados para evaluar el efecto de Ila
termoterapia transpupilar (TTT) son contradictorios en
sus resultados, sin poder establecer ningiin beneficio
claro.

No se recomienda el uso de TTT ya que no existe
evidencia concluyente que permita su uso rutinario

La implantacion de sistemas Opticos miniatura para
DMRE avanzada muestra que el procedimiento puede
mejorar la vision y la calidad de la vida a corto plazo.

La evidencia a largo plazo es insuficiente, en cuanto a
eficacia y seguridad. Por lo tanto, este procedimiento
solo debe utilizarse para investigacion.

4.5 CRITERIOS DE REFERENCIA

4.5.1 TEcnico-MEbpicos
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I1b
[E. Shekelle ]
Stolba 2006
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[E. Shekelle ]
Stolba 2006
C
[E. Shekelle ]
Myint 2006
Gustavsson 2008

la
[E. Shekelle ]
NICE 2008
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4.5.1.1 REFERENCIA AL SIGUIENTE NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacion

Nivel / Grado

Envio ordinario del primero al segundo nivel, de todo
paciente mayor de 50 afios que pr esente disminucion de
la agudeza visual, con escotoma o bien alteraciones en la
percepcion de las cosas tales como metamorfopsias
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El médico familiar debera recomendar al paciente

e Evitar el tabaquismo e informar sobre el
incremento en el riesgo para el desarrollo de
cancer pulmonar

® Reducir la exposicion al sol, mediante el uso de
gafas obscuras y sombreros

® Llevar una dieta equilibrada

e Informar sobre el incremento en el riesgo de falla
cardiaca cuando se tienen antecedentes de
vasculopatias y dibetes mellitus y se consume
vitamina E

Envio urgente del segundo al tercer nivel de paciente con
diagnoéstico de DMRE variedad himeda cuando el
hospital de segundo nivel no cuente con el recurso
humano o material para aplicar el tratamiento.

Punto de Buena Practica

Punto de Buena Practica

4.5.1.2 CONTRARREFERENCIA AL SIGUIENTE NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

v /R

Pacientes ya evaluados por el servicio de retina y que no
sean candidatos a tratamiento contrarreferir al primer
nivel

Paciente que recibio tratamiento, contrarreferir al primer
nivel y valoracion anual en el segundo nivel.

El oftalmdlogo debe instruir al paciente a realizar
autocontroles de vision monocular del ojo afectado con
la rejilla de Amsler para detectar, los sintomas de
recidiva. Disminucion de la vision, aumento o aparicion
de nueva metamorfopsia para evaluacion urgente.
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4.6 VIGILANCIA Y SEGUIMIENTO

Evidencia / Recomendacion

Nivel / Grado

El seguimiento dependera del tipo y agresividad de la
lesion, tras 3 controles sin actividad neovascular se
podran alargar los controles de forma individualizada
para cada caso.

Después de un ano sin actividad se podran alargar a 3
meses 0 mas.

En la forma neovascular, la velocidad de crecimiento es
de unos 10 pm/dia y la tendencia a la bilateralidad, es
decir el riesgo del segundo ojo, es de:

e 4% al ler afio

e 10% al 2.° afio

e 17% al 3eraio

e cercadel 25% a los 5 afos

Los reportes para revision después del tratamiento
varian entre las 4 y 6 semanas considerando Ia
posibilidad de crecimiento

Se debe advertir al paciente del riesgo de bilateralidad
de la enfermedad, de manera que hay explicarle que en
el caso de la forma atrofica tiene tendencia a
bilateralidad y simetria.

Esto refuerza la necesidad de evaluacion rapida de
todos de las membranas neovasculares subretinal.
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Aproximadamente el 50% de las recidivas se presentan
el primer mes.

El seguimiento dependera del tratamiento, pero siempre
implicara realizar todas o algunas de las siguientes
pruebas: toma de AV con optotipos en idénticas
condiciones a lo largo del seguimiento, cartilla de
Amsler. biomicroscopia de macula con lentes de
contacto o no contacto, AGF y OCT

En las visitas de seguimiento se recomienda realizar
historia clinica que evalte sintomas visuales incluyendo
la disminucion de la vision y metamorfopsias.
Exploracion con toma de AV con optotipos en idénticas
condiciones a lo largo del seguimiento, cartilla de
Amsler. biomicroscopia de macula con lentes de
contacto o no contacto. Tomar AGF y OCT en casos de
duda de actividad neovascular o baja visual inexplicable.
Cambios oculares y sistémicos, asi con en el uso de
medicamentos y los habitos tabaquicos (Ver anexo
5.3.7)

Para la cirugia laser térmica y TFD, tratar dentro de una
semana después de angiografia con fluoresceina
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Se recomienda realizar OCT para identificar la actividad
de fugas antes vy durante el seguimiento
particularmente

después de la terapia antiangiogénica ya que detecta,
localiza, clasifica y cuantifica el liquido subretiniano,
intrarretiniano y sub-EPR.

La FAR generalmente no es esencial en esta etapa, pero
puede ser
considerada, sobre todo si el examen de la retina no
explica deterioro de AV reciente o progresiva (permite
identificar fuga o ampliacion NVC recurrente).

Se recomienda examinar a las 2 semanas y realizar
nueva FAR entre la semana 4 a 6 después del laser,
segun el juicio clinico y los hallazgos.

Después de aplicacion de TFD con verteporfina, el
intervalo recomendado para seguimiento es cada tres
meses durante dos anos, incluyendo FAR

Criterios de re-tratamiento basados en recidiva o
persistencia de la NVC.
En el estudio PRONTO se empleo:

e Pérdida de 5 letras ETDRS asociado a fluido en
la macula detectado por OCT

® Incremento del GCR de al menos 100 micras
e Aparicion de nueva NVC clasica
e Hemorragia macular

® Persistencia de fluido detectado por OCT al
menos un mes después de la inyeccion anterior

37

Clinical recommendation
(level I evidence)
Mitchell 2010
C
[E. Shekelle]
Witkin 2009

A

ICO International Clinical
Guidelines
Age-related Macular
Degeneration
(Management
Recommendations)
2007

Consenso
Guias de Practica Clinica
de la Sociedad Espariiola
de Retina y Vitreo
2009

A
ICO International Clinical
Guidelines
Age-related Macular
Degeneration
(Management
Recommendations)
2007

1
[E. Shekelle ]
Fung 2007



DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coNn LA EDAD

Se recomienda re-tratamiento basados en seguimiento
continuo de agudeza visual (pérdida de mas de 5 letras
en [EDTRS] o un equivalente de linea de Snellen),
actividad de la membrana, fugas y crecimiento.
Examinar cada 4 a 8 semanas después de las
inyecciones de intravitrea

Se recomienda realizar seguimiento con OCT para
documentar la reduccion del espesor retiniano central.
La necesidad de inyecciones adicionales de ranibizumab
se apoya en el incremento del espesor retiniano
documentado por OCT.

El paciente con DMRE que no presenta NVC puede
examinarse cada 6 a 24 meses y antes si aparecen
sintomas sugestivos de NVC.

Regresar para examen de 6 meses si esta asintomatico o
examen antes si hay sintomas nuevos que sugieran
NVC. Las fotos de fondo de ojo y FAR solo se deben
realizar si el paciente esta sintomatico.

Debe indicarsele al paciente que informe sin demora
cualquier sintoma compatible con una endoftalmitis,
incluyendo dolor ocular, aumento de una molestia,
aumento en el enrojecimiento del ojo, vision borrosa,
aumento en sensibilidad a la luz, o aumento del niimero
de flotadores (miodesopsias)

4.7 DiAs DE INCAPACIDAD EN DONDE PROCEDA

Evidencia / Recomendacién
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Nivel / Grado

v /R

La poblacion que padece DMRE son habitualmente
adultos mayores que tienen menos actividades laborales.
De cualquier forma son pacientes en los que debe
valorarse la pension por el escotoma central que limita la
vision desde el inicio.
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5. ANEXOS

5.1 PrRoTocoLo beE BUsauEba

Ejemplo de un protocolo de Bisqueda

PROTOCOLO DE BUSQUEDA.
Diagnostico y Tratamiento de la Degeneracion Macular Relacionada con la Edad

La busqueda se realizd en los sitios especificos de Guias de Practica Clinica, la base de datos de la
biblioteca Cochrane y PubMed.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en idioma inglés o espanol.
Publicados durante los ultimos 10 afios.
Documentos enfocados a diagndstico o tratamiento.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en idiomas distintos al espanol o inglés.

Estrategia de busqueda
Primera etapa

Esta primera etapa consistio en buscar guias de practica clinica relacionadas con el tema:
Diagndstico y Tratamiento de la Degeneracion Macular Relacionada con la Edad en PubMed.

La busqueda fue limitada a, documentos publicados durante los ultimos 10 anos, en idioma inglés o
espanol, del tipo de documento de guias de practica clinica, y meta-analisis y se utilizaron términos
validados del MeSh. Se utilizo el término MeSh: Age related macular degeneration. En esta
estrategia de bulsqueda también se incluyeron los subencabezamientos (subheadings):
Classification, diagnosis, diet therapy, drug therapy, epidemiology, prevention, surgery y therapy.
(subheadings): Classification y diagnosis. Ademas del termino Choroidal Neovascularization con los
subencabezamientos Esta etapa de la estrategia de bisqueda dio 581 y 97 resultados, de los cuales
se utilizaron 12 guias por considerarlas pertinentes y de utilidad en la elaboracion de la guia.

Protocolo de bisqueda de GPC.
Resultado Obtenido

("Macular Degeneration/classification”"[Mesh] OR "Macular Degeneration/diagnosis"[Mesh] OR
"Macular Degeneration/diet therapy”[Mesh] OR "Macular Degeneration/drug therapy"[Mesh] OR
"Macular Degeneration/epidemiology”"[Mesh] OR "Macular Degeneration/genetics"[Mesh] OR
"Macular Degeneration/prevention and control"[Mesh] OR "Macular
Degeneration/surgery"[Mesh] OR "Macular Degeneration/therapy"[Mesh]) AND
("humans"[MeSH Terms] AND (Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Practice
Guideline[ptyp] OR Randomized Controlled Trial[ptyp]) AND (English[lang] OR Spanish[lang])

39



DiAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA cON LA EDAD

AND (("middle aged"[MeSH Terms] OR "aged"[MeSH Terms]) OR "aged"[MeSH Terms] OR
"aged, 80 and over"[MeSH Terms]) AND "2000/07/22"[PDat] : "2010/07/19"[PDat])

Algoritmo de busqueda
1. Age related macular degeneration

[Mesh]

Classification [Subheading]

Diagnosis [Subheading]

Diet therapy [Subheading]

Drug therapy [Subheading]

Epidemiology [Subheading]

Genetics [Subheading]

Prevention and Control

[Subheading]

9. Surgery [Subheading]

10. Therapy [Subheading]]

11. #2 OR #3 OR #40R # 6 OR #7 OR
#8 OR #9 OR #10

12. #1 AND #11

13.2000/04/12[PDat]
2010/04/09[PDat])

14.# 12 AND # 13

15. Humans [MeSH]

16. #14 AND # 15

17. English [lang]

18. Spanish [lang]

19. #17 OR # 18

20.#16 AND # 19

21. Guideline [ptyp]

22. Clinical Trial[ptyp]

23. Meta-Analysis[ptyp]

24. Practice Guideline[ptyp]

25. Randomized Controlled Trial[ptyp]

26.#21 OR # 22 OR # 23 OR # 24 OR
# 25

27.4#20 AND #26

28. middle aged [MeSH Terms]

29. aged [MeSH Terms])

30. aged [MeSH Terms]

31. aged, 80 and over[MeSH Terms]

32. #28 OR # 29 OR # 30 OR # 31

33. #27 AND # 32

34.# 1 AND (#2 OR #3 OR #40R # 6
OR #7 OR #8 OR #9 OR #10) AND
#12 AND #13 AND (#17 OR #18)
AND (#21 OR # 22 OR # 23 OR #
24 OR # 25) AND (#28 OR # 29
OR # 30 OR # 31)

N U A WN
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("Choroidal Neovascularization/classification"[Mesh] OR "Choroidal
Neovascularization/diagnosis"[Mesh]) AND ("humans"[MeSH Terms] AND (Clinical Trial[ptyp]
OR Meta-Analysis[ptyp] OR Practice Guideline[ptyp] OR Randomized Controlled Trial[ptyp]) AND
(English[lang] OR Spanish[lang]) AND (("middle aged"[MeSH Terms] OR "aged"[MeSH Terms])
OR "aged"[MeSH Terms] OR "aged, 80 and over"[MeSH Terms]) AND "2000/07/22"[PDat] :
"2010/07/19"[PDat])

Protocolo de bisqueda de GPC.
Resultados 76
Algoritmo de bisqueda

1. Choroidal Neovascularization [Mesh]

2. Classification [Subheading]

3. Diagnosis [Subheading]

4. #2O0R#3

5. #1And #4

6. 2000/04/12[PDat] : 2010/04/09[PDat])

7. Humans [MeSH]

8. #6and # 7

9. English [lang]

10. Spanish [lang]

11. #9 OR # 10

12. Clinical Trial[ptyp]

13. Meta-Analysis[ptyp]

14. Practice Guideline[ptyp]

15. Randomized Controlled Trial[ptyp])

16. #12 OR#13 OR #14 OR # 15

17.4#11 AND 16

18. middle aged"[MeSH Terms]

19. aged [MeSH Terms])

20. aged [MeSH Terms]

21. aged, 80 and over [MeSH Terms]

22. #18 OR #19 OR #20 OR # 21

23.#17 AND # 22

24.4# 1 AND (# 2 OR # 3) AND #8 AND (#9 OR # 10) AND (#12 OR #13 OR #14 OR #
15 ) AND (#18 OR #19 OR #20 OR # 21 )

Segunda etapa
Una vez que se realizo la bisqueda de guias de practica clinica en PubMed vy al haberse encontrado
pocos documentos de utilidad, se procedié a buscar guias de practica clinica en sitios Web
especializados.
En esta etapa se realizo la busqueda en 6 sitios de Internet en los que se buscaron guias de practica

clinica, en 6 de estos sitios se obtuvieron 94 documentos, de los cuales se utilizaron 17 documentos
para la elaboracion de la guia.
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1 NGC 15 2
2 TripDatabase 76 7
3 NICE 8 8
4 Singapure Moh Guidelines 0 0]
5 AHRQ 0 0
6 SIGN 0 0
Totales 99 17

Tercera etapa

Se realizd una busqueda de revisiones sistematicas en la biblioteca Cochrane, relacionadas con el
tema de desorden de ansiedad. Se obtuvieron 13 RS, 5 de los cuales tuvieron informacion relevante
para la elaboracion de la guia

5.2 SISTEMAS DE CLASIFICACION DE LA EVIDENCIA Y FUERZA DE LA
RECOMENDACION

Criterios para gradar la evidencia

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas
y epidemiodlogos clinicos, liderados por Gordon Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad
McMaster de Canada. En palabras de David Sackett, “la MBE es la utilizacion consciente, explicita y
juiciosa de la mejor evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los
pacientes individuales” (Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett DL et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer
de la mejor informacién cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra
Romero L, 1996).

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible
segun criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, diseno y tipo de resultados de los
estudios disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la
inclusidn o no de una intervencién dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006)

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R 2001) en funcidn del rigor cientifico
del diseno de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a
partir de las cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcion de un determinado
procedimiento médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes
escalas de gradacion de la calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se presentan las escalas de evidencia de cada una de las GPC utilizadas como
referencia para la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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GRADO DE RECOMENDACION Y EVIDENCIA UTILIZADOS EN LA GUIA cLiNnica NICE

Grado de evidencia

Interpretacion de la evidencia

La descripcion de los efectos es pausible, con cuantificacion

| ALTO .
precisa y no vulnerable a sesgo.
Il INTERMEDIO La dle?crlplcllon dfe los efectos es pausible pero no hay
cuantificacion precisa y puede ser vulnerable a sesgo.
1l BAJO Presenta vulnerabilidad a sesgo grave que limita el valor del

efecto medido o cuantificado

Grado de recomendacidén

Interpretacion de la recomendacién

A RECOMENDACION

Hay una recomendacion fuerte para recomendar un patrén de
atencion

B RECOMENDACION
PROVISIONAL

Sobre el balance de la evidencia, un patrén de atencion es
recomendado con precaucion.

C OPINION DE CONSENSO

Evidencia inconsistente, el patron de atencion es
recomendado por consenso del grupo de trabajo

GUIDANCE FOR THE TREATMENT OF NEOVASCULAR AGE-RELATED MACULAR
DEGENERATION EUROPEAN SOCIETY FOR RETINA SPECIALISTS' GUIDELINES

COMMITTEE (EURETINA) 2007

Nivel de | Interpretacion de la evidencia
evidencia
Nivel | La mas fuerte evidencia resultado de al menos un ensayo clinico controlado o

ensayos aleatorios, o un meta-analisis de varios ensayos controlados aleatorios.

Nivel Il Incluye pruebas de los ensayos controlados sin asignacion al azar y el analisis de

atraigan estudios de cohorte o arrojados preferencia de mdltiples centros o varias
series de tiempo.

Nivel llI Se basa en estudios descriptivos, caso informes u opinion de los expertos

CANADIAN OPHTHALMOLOGICAL SOCIETY EVIDENCE-BASED CLINICAL PRACTICE
GUIDELINES FOR THE PERIODIC EYE EXAMINATION IN ADULTS IN CANADA.

Nivel de | Evaluacion de los estudios de prevalencia e incidencia de la enfermedad
evidencia
Nivel 1 Estudio que incluye una poblaciéon de al menos 1000.

Estudio que describe los criterios de inclusion y exclusion.
El seguimiento incluye por lo menos el 66% de la poblacién inicial
Estudio que analiza posibles deficiencias o sesgos en la presentacion de

informes.

Estudio que compara sus resultados con la anterior alta calidad informes.
Nivel 2 Se encuentra con 4 de los criterios de nivel 1
Nivel 3 Se encuentra con 3 de los criterios de nivel 1
Nivel 4 Se encuentra con 1 o 2 de los criterios de nivel 1
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ESCALA DE EVIDENCIA Y RECOMENDACION UTILIZADA EN LA GUIA CLINICA PARA LA ATENCION

DMRE IMSS (SH

EKELLE).

Categorias de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta analisis de estudios clinicos
aleatorizados

A. Directamente basada en evidencia

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico
controlado aleatorizado

categoria I.

Ila. Evidencia de por lo menos un estudio controlado
sin aleatorizacion

B. Directamente basada en evidencia

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o
estudios de cohorte

categoria I o recomendaciones
extrapoladas de evidencia I.

lll. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles y revisiones
clinicas

C. Directamente basada en evidencia
categoria Il o en recomendaciones
extrapoladas de evidencia categorias | 6 II.

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes,
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basada en evidencia
categoria IV o de recomendaciones
extrapoladas, de evidencias categoria Il o
11

AcADEMY AMERICAN OF OPHTHALMOLOGY/ INTERNATIONAL COUNCIL OF
OPHTHALMOLOGY/ INTERNATIONAL FEDERATION OF OPHTHALMOLOGICAL SOCIETIES

Recomendacion

Evidencia

A La mas importante
B Moderadamente importante
C Relevante pero no criticable

\/

Practica recomendada, basada en la experiencia clinica y el consenso del equipo

redactor

El panel también evaluado cada una de las recomendaciones sobre la fortaleza de las pruebas en la

literatura disponible para apoyar la recomendacion
pruebas” también se divide en tres niveles

hecha. La "fuerza de puntuaciones de las

Recomendacioén

Evidencia

Nivel | se incluyen la evidencia obtenida de al menos un ensayo clinico
controlado, aleatorio, bien disefiado, correctamente realizado. Se podria incluir
meta-analisis de ensayos controlados aleatorios.

Nivel Il incluye la evidencia obtenida a partir de los siguientes: ensayos
controlados, bien disefiados no aleatorios, estudios analiticos, casos y controles y
cohorte bien disefiados, y multiples series temporales con o sin la intervencion

Nivel 11l incluye las evidencia obtenida a partir de uno de los siguientes: Estudios
descriptivos, casos clinicos Informes de los comités de expertos y organizaciones

Practica recomendada, basada en la experiencia clinica y el consenso del equipo
redactor
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5.3 CLASIFICACION O ESCALAS DE LA ENFERMEDAD

5.3.1 REJILLA DE AMSLER

La rejilla de Amsler se utiliza para detectar anormalidades de retina en el campo visual central (20
grados). Esta prueba consiste en una cuadricula con un punto de fijacién central. Cada cuadrado
mide 5 mm y ocupa un angulo de grado 1 en el campo visual a una distancia de observacion de 30

cam.

Instrucciones

1. Sostenga la cuadricula a la distancia normal de lectura (aproximadamente de 30 a 40 cm). Colocarse sus anteojos
para leer si ya los utiliza.

2. Cubra su ojo derecho con una tarjeta.

3. Mire el punto en el centro de la cuadricula con su ojo izquierdo.

4. Hagase las siguientes preguntas: son las lineas rectas ;Son todos los cuadrados del mismo tamario? ;Ve las cuatro
esquinas? ;Existen zonas vacias, distorsionadas o borrosas o lineas onduladas?

5. Repita la prueba con el otro ojo.

Cuando la vision del ojo examinando se centra en el punto oscuro central, la imagen de la cuadricula se limita a la
macula. Por lo tanto, una respuesta de "Si" a cualquiera de las preguntas anteriores indica un trastorno macular. El

paciente deberia por lo tanto ver a un oftalmélogo.

Tomado de: AETIMS. Agence d'évaluation des technologies et des modes d'intervention en santé (AETMIS). Evaluation of photodynamic therapy for
the treatment of exudative age-related macular degeneration (ARMD) with subfoveal neovascularization. Report prepared by Kathy Larouche and
Sophie Rochon (AETMIS 04-05). Montréal: AETMIS, 2005, xiv-95 p
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5.3.2 EQUIVALENCIAS DE AGUDEZA VISUAL EN DISTINTAS NOTACIONES

.MAR Snellen Snellen Eficiencia Visual de Snell- [ Fraccién de
(Minutos de Pies Metros Sterling (%) Snellen Log MAR
Arco) s
0,5 20/10 6/3 109 2,0 0,3
0,75 20/15 6/4,5 104 1,33 0.1
1,00 20/20 6/6 100 10 0]
1,25 20/25 6/7,5 96 0,8 -0,1
15 20/30 6/9 91 0,67 -0,18
2,0 20/40 6/12 84 0,5 -0,3
2,5 20/50 6/15 76 0,4 -04
3,0 20/60 6/18 70 0,33 -0,5
4,0 20/80 6/24 58 0,25 -0,6
5,0 20/100 6/30 49 0,2 -0,7
6,0 20/120 6/36 41 0,17 -0,78
7,5 20/150 6/45 31 0,133 -0.88
10,0 20/200 6/60 20 0,10 -1,0
20,0 20/400 6/120 3 0,05 -1,3
Optometria de atencion primaria, Theodore Grosvenor. Editorial Mason. 2004
Bailey IL, Lovie JE. New designs principles for visual acuity setter charts. Am J Optom Physiol Opt 1976; 53:740.
Adler, fisiologia del ojo, Kaufman P. 10* Edicién, Mosby. 2004
http://www.imE_lggnoptica.com.mx/pdf/revista50/consideraci0nes.htm
5.3.3 CLASIFICACION DE LAS DRUSAS
Sin drusas o pequenas Sin anormalidades del EPR y con una agudeza visual sin afectacion
drusas
Drusas medianas Al menos un ojo tiene uno ojo o mas drusas de tamanio mediano, o una extensa zona de

drusas pequenias, anormalidades del pigmento ya asociadas a la degeneracion macular
relacionada con la edad, v todavia no hay una disfuncion visual.

Drusas largas Al menos un ojo tiene drusa largas o 20 drusas medianas, zonas de atrofia de epitelio
menor a un octavo de tamafan de disco ptico.

Ruiz-Moreno JM, Arias-Barquet L, Armada-Maresca F, Boixadera-Espax A, Garcia-Layana A, Gomez-Ulla-de-Irazazabal F, Monés-Carilla J, Pifiero-
Bustamante A, Suarez-de-Figueroa M; Sociedad Espaiola de Retina y Vitreo. Guidelines of clinical practice of the SERV: treatment of exudative age-
related macular degeneration (AMD)] Arch Soc Esp Oftalmol. 2009;84(7):333-44.

5.3.4. CLASIFICACION ANGIOGRAFICA DE LA NVC

La angiografia fluoresceinica es una exploracion fundamental para confirmar el diagndstico de NVC y para verificar la
respuesta al tratamiento.

Basandonos en los hallazgos angiograficos, podemos clasificar a las membranas neovasculares subretinianas en funcion
de su localizacion respecto al centro de la fovea y en funcion de si son clasicas u ocultas.

Considerando el primer criterio, distinguimos los tipos de membranas:

Clasificacién de las membranas neovasculares coroideas segtin localizacién

Subfoveales Afectan al centro de la févea

Yuxtafoveales Entre 1 y 200 micras del centro de la févea
Extrafoveales. A mas de 200 micras del centro de la fovea.
Yuxtapapilares Adyacentes al disco dptico

Ruiz-Moreno JM, Arias-Barquet L, Armada-Maresca F, Boixadera-Espax A, Garcia-Layana A, Gomez-Ulla-de-Irazazabal F, Monés-Carilla J, Pifiero-
Bustamante A, Suarez-de-Figueroa M; Sociedad Espaiola de Retina y Vitreo. Guidelines of clinical practice of the SERV: treatment of exudative age-
related macular degeneration (AMD)] Arch Soc Esp Oftalmol. 2009;84(7):333-44.
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5.3.5 CLASIFICACION EN FUNCION DE SU ASPECTO EN LA FLUORANGIOGRAFIA RETINIANA

Membranas clasicas. Tiene un patrén caracteristico en encaje, bien definidas desde fases precoces
de la FAR donde se aprecia un ovillo neovascular hiperfluorescente. Posteriormente, en fases tardias
la membrana sigue mostrandose hiperfluorescente, pero la existencia de fuga difumina los bordes,
haciendo que los limites de la membrana sean mas imprecisos que en fases iniciales, el 60% de los
pacientes que no reciben tratamiento pierden 4 veces mas agudeza visual en 5 anos que los
tratados.

Membranas ocultas. Presenta escapes tardios | Desprendimiento fibrovascular del EPR: moteado
de origen no determinado, hipofluorescecia | hiperfluorescente irregular a nivel del EPR, mas
por bloqueo. También se evidencian | evidente en fases intermedias y tardias de la FAR

desprendimientos fibrovasculares del EPR son | Fuga de origen tardio indeterminado: fuga de
mal definidas y no cumplen los requisitos de | colorante en fases tardias cuyo origen no puede
membrana clasica. suelen subdividirse en dos | correlacionarse con lesiones observables en fases
subtipos que no cumplen los requisitos: precoces

Las formas clasicas y ocultas puras son poco frecuentes, y habitualmente hallamos formas mixtas.
Recientemente se ha propuesto una subclasificacion en funcion del porcentaje de componente
clasico presente en la lesion:

NVC predominantemente clasica: el componente clasico representa el 50% o mas del total de la
lesion

NVC minimamente clasica: el componente clasico existe, pero representa menos del 50% del total

NVC oculta: no hay componente clasico

Neovascularizacion mixta: presenta en algunas zonas de la lesion, caracteristicas de predominio
clasico y en otras oculto

L. Arias, G. Roca, O. Pujol, J.A. Berniell. Protocolo de tratamiento de la neovascularizacién coroidea. Annals d.Oftalmologia 2001;9(1):15-23.
Revision y adaptacion del Preferred Pattern Practice de la AAO 2006 Realizada por la Unidad de Oftalmologia de la Universidad Nacional de
Colombia Guia de manejo del paciente con Degeneracion Macular Relacionada con la Edad

5.3.6 DiagndsTico pE DMRE

Estudios previos al tratamiento

Exploracion Tomografia de coherencia dptica Angiografia con
fluoresceina

Pérdida de agudeza visual Volumen macular Localizacion de
Dificultad para la lectura Grosor macular membranas
Metamorfopsia Liquido subretiniano (subfoveal,

Drusas Liquido intrarretiniano yuxtafoveal,
Dispersion de pigmento Localizacién de neovascularizaciéon (| exdtrafoveal)
Atrofia y degeneracion del EPR intrarretiniana, subretiniana sub EPR) | Clasificacién de la
Escotoma central membrana (Clasica,
Hemorragia subretiniana minimamente clasica
Hemorragia intraretiniana y oculta)

Desprendimiento exudativo
Desprendimiento del EPR
Atrofia subfoveal

Exudados lipidicos

Ruiz-Moreno JM, Arias-Barquet L, Armada-Maresca F, Boixadera-Espax A, Garcia-Layana A, Gémez-Ulla-de-Irazazabal F, Monés-Carilla J, Pifiero-
Bustamante A, Suarez-de-Figueroa M; Sociedad Espafiola de Retina y Vitreo. Guidelines of clinical practice of the SERV: treatment of exudative age-
related macular degeneration (AMD)] Arch Soc Esp Oftalmol. 2009;84(7):333-44.
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5.4.7. ESQUEMA DE SEGUIMIENTO SUGERIDO

Opciodn de tratamiento

Opcion sin tratamiento

Diagnostico

1 visita al oftalmodlogo

1 visita al oftalmédlogo

1 visita al retinologo

1 visita al retinologo

1FAR

1FAR

Tratamiento

3.4 tratamientos* en el ler ano

3.4 visitas al retinologo, incluyendo FAR en el
ler ano

2.1 tratamiento en el 2do ano

2.1 visitas al retinologo, incluyendo FAR en el
2do anio

1 tratamiento en el 3er ano

1 visita al retinologo, incluyendo FAR en el
3er ano

Seguimiento

4 visitas T de seguimiento en el
primer ano

4 visitas de seguimiento en el primer aino

4 visitas de seguimiento en el
segundo ano

4 visitas de seguimiento en el segundo ano

2 visitas de seguimiento en el tercer

ano

2 visitas de seguimiento en el tercer ano

1 visita de seguimiento en el cuarto

ano

1 visita de seguimiento en el cuarto ano

* Cada tratamiento incluye una visita a un retinologo, un FAR y la terapia fotodinamica.
1 La visita de seguimiento puede hacerse al mismo tiempo que la visita de tratamiento.
Agence d'évaluation des technologies et des modes d'intervention en santé (AETMIS). Evaluation of photodynamic therapy for the treatment of
exudative age-related macular degeneration (ARMD) with subfoveal neovascularization. Report prepared by Kathy Larouche and Sophie Rochon
(AETMIS 04-05). Montréal: AETMIS, 2005, xiv-95 p.
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Cuabpro |. MepicaAMENTOS INDICADOS EN EL TRATAMIENTO DE DMRE.

Clave

Principio
Activo

Dosis recomendada

Presentacion

Tiempo
(periodo de
uso)

Efectos adversos

Interacciones

Contraindicaciones

5236

Ranibizumab
10mg

Aplicacion intravitrea de
0.5mgen 0.05ml

Frasco ampula con solucidn
inyectable con 10 mg/ml
(0.5mg/0.05 ml). Una aguja
de filtro, una aguja de
inyeccion, y una

jeringuilla para inyeccion
intravitrea.

Mensual
durante 3
meses y
continua
seglin
hallazgos

Relacionados con la inyeccién y que
ocurren en menos del 0.1% de las
inyecciones intravitreas figuran la
endoftalmitis, el desprendimiento de retina
regmatodgeno vy la catarata de tipo
traumatico o yatrégeno.

Otros trastornos oculares:

Muy frecuente (> 1/10):
Desprendimiento del vitreo, presion
intraocular elevada, dolor ocular,
hemorragia conjuntival, cuerpos flotantes
en el vitreo (miodesopsias), sensacion de
cuerpo extraiio en los ojos, hiperemia
conjuntival.

Frecuente (> 1/100a < 1/10):
Degeneracion de la retina, vitreitis, iritis,
alteracion retiniana, trastorno visual,
molestia ocular, hiperemia ocular.
Trastornos sistémicos:

Muy frecuente (3 1/10): Cefalea,
rinofaringitis.

Frecuente (> 1/100 a < 1/10): Tos.
Los acontecimientos tromboembdlicos
arteriales, se asocian con dosis de 0.5mg

No se han efectuado
estudios de interaccion
propiamente dichos

Hipersensibilidad al farmaco y
en pacientes con infecciones
oculares o perioculares

4415

Verteporfina

Infusion intravenosa.

Adultos: 6 mg/m2 de superficie
corporal en 30 ml durante 10
minutos.

Activacion 15 minutos después
con luz de laser (689 nm,
50J/cm2 en 83 seg).

Frasco ampula Solucion
Inyectable 15 mg

Mensual
durante 5
meses y
continua
seglin
hallazgos

Oculares frecuentes; vision borrosa o
confusa, o destellos de luz, disminucién de
la vision, defectos del campo visual tales
como halos grises u oscuros, escotomas y
manchas negras. Oculares poco frecuentes;
trastorno lagrimal, hemorragia
subretiniana, hemorragia vitrea.

En el lugar de la inyeccion; dolor, edema,
extravasacion, inflamacién, hemorragia,
hipersensibilidad. Efectos sistémicos;
nauseas, reaccion de fotosensibilidad,
lumbalgia durante la infusion, astenia,
prurito.

Es posible que el uso
concomitante con otros
medicamentos
fotosensibilizantes como
tetraciclinas, sulfonamidas,
fenotiazinas,
sulfonilureas,
hipoglucemiantes,
diuréticos tiazidicos y
griseofulvina, aumente las
reacciones de
fotosensibilidad.

En porfiria, o con
hipersensibilidad conocida a
verteporfina o a cualquiera de
los excipientes y en pacientes
con insuficiencia hepatica
grave.

Precauciones: No disolver en
soluciones salinas

Pegaptanib
0.3 mg

0.3 mg/ojo cada 6 semanas
durante 48 semanas. Dosis mas
altas no parecen producir ningtin

Solucién para inyeccion
intravitrea.
Se presenta en envases que

Mensual
durante 16 o
17 meses

después de la inyeccion intravitrea del
pegaptanib en < 1% de los pacientes, en
general debidas al procedimiento

Ninguna de importancia
clinica

en infecciones oculares o
perioculares

a9




DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA DEGENERACION MACULAR RELACIONADA coN LA EDAD

beneficio adicional. Estas dosis no
curan la enfermedad ni paran su
progresion, aunque si frenan la
misma de forma significativa en
comparacion con los controles.
Se desconoce la eficacia del
pegaptanib en tratamientos mas
prolongados

contienen 2 bolsas de
aluminio:

Sobre A: Contiene 1, 2,56
10 jeringas de vidrio
precargadas de 1 ml, de (nico
uso, con un émbolo de goma,
que contiene 0,3 mg de
pegaptanib sédico en un
volumen de 90 pl, con una
aguja.

Sobre B: Contiene 1, 2,56
10 émbolos plasticos y
pestaiias a presion.

(endoftalmitis, desprendimiento de retina
y cataratas iatrogénicas y traumaticas

En el 6-10% de los casos se produjeron los
siguientes efectos adversos:

Oculares: blefaritis, conjuntivitis, fotopsia,
desordenes vitreos

No oculares: bronquitis, diarrea, mareos,
cefaleas, nausea, infecciones de tracto
urinario

En el 1-5% de los casos se produjeron los
siguientes efectos secundarios:

Oculares: conjuntivitis alérgica, edema de
la conjuntiva, abrasion de la cornea,
depdsitos en la cornea, alteraciones del
epitelio de la cornea, endoftalmitis,
inflamacion ocular, hinchazén de los ojos,
irritacion los parpados, meibomianitis,
midriasis, hematoma periorbital , edema
retinal y hemorragia vitrea.

No-Oculares: artritis, oclusién de la arteria
carétida, accidente cerebrovascular, dolor
toracico, dermatitis de contacto,
contusiones, diabetes mellitus, dispepsia,
pérdida de oido, efusién pleural,

isquemia transitoria, retencion urinaria,
vértigo y vémitos
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5.5 ALGORITMOS

Diagnéstico de la Degeneracion Macular Relacionada con la Edad

Paciente de 50 afios o mas que refiere ver onduladas las
lineas rectas, vision borrosa y dificultad para leer

Se recomienda que el médico de primer
nivel informe al paciente que debera:
eEvitar el tabaquismo

eReducir la exposicién al sol

eUtilizar gafas obscuras y sombreros

A

Interrogatorio eConsumir una dieta equilibrada
Antecedente de tabaquismo o eLimitar el consumo de alcohol
tabaquismo activo El médico informara ademas que:
Consumo de mas de 3 copas al dia » eaunado al riesgo de CA de pulmén en el
Exposicién prolongada al sol sin paciente con tabaquismo activo, pasivo o
proteccién ocular antecedente de tabaquismo existe un
Antecedente familiar de DMRE incremento en el riesgo si consume B

carotenos

easociado al riesgo de falla cardiaca en
el paciente con antecedente de
vasculopatia y diabetes mellitus existe un
incremento si consume vitamina E

Referir a segundo nivel para valoracion por oftalmélogo
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Diagnéstico de la Degeneracion Macular Relacionada con la Edad

Referir a segundo nivel para valoracién por

oftalmélogo

Metamorfopsias ¢

Escotoma central

Baja visual severa [4———————— Interrogatorio—— Historia clinica
Fotopsias
Macropsia

Micropsia

Vision borrosa

A

Exploracién
oftalmolégica

4

v
Alteraciones
maculares Sin alteraciones
maculares
v 4
A Drusas . Hemorragia subretiniana
. Hemorragia intraretiniana

' Dilsr;:]eer:tlgn de . Desprendimiento
o exudativo Descartar otra

e  Atrofia del epitelio patologia
pigmentario de la oftalmolégica
retina

. Desprendimiento del EPR
. Atrofia bilateral subfoveal

| ,

DMRE DMRE variedad Terztpaerzii?lgéo
) humeda
variedad seca ¢
A
FAR
OCT
Vigilancia con revisién cada 6
meses
A v v 4 A vy
Membrana Membrana
Subfoveal Extrafoveal Yuxtafoveal predominantement minimamente Meorgl?l';zna
e clasica clasica
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Tratamiento de la Membrana Neovascular Extrafoveal

Fluorangiografia y TOC con
neovascularizacién coroidea

Extrafoveal

}

Tratar en la primer
semana después del
diagnéstico

!

Fotocoagulaciéon con
laser si esta bien
limitada

|

Se recomienda examinar a las 2
semanas y realizar nueva FAR entre
la semana 4 a 6 después del laser,

En las visitas de seguimiento se recomienda segun el juicio clinico y los hallazgos.

realizar historia clinica que evalle sintomas

visuales incluyendo la disminucién de la vision y i Se recomienda re-tratamiento basados en

metamorfopsias. Exploracion con toma de AV con seguimiento continuo de agudeza visual

22;?;&?;:2 Ig::tzllga(?ecz:glsie?nzi)am:gr:?srggp?aelde < Seguimiento _mensual N (pérdid_a de mas de 5 letras en [EDTRS] o
h . ’ durante el primer afio un equivalente de linea de Snellen),

macula con lentes de contacto o no contacto. actividad de la membrana, fugas y

Tomar AGF y OCT en casos de duda de actividad crecimiento ’

neovascular o baja visual inexplicable. Cambios
oculares y sistémicos, asi con en el uso de
medicamentos y los habitos tabaquicos

,

Sin actividad el primer afio

En los pacientes con membrana CNV clasica
extrafoveal, o con progresiéon de la oculta, esta
justificado ofrecer tratamiento alternativo similar al
de lesiones yuxtafoveales. Cuando no se puede
demostrar la progresiéon o la visibn no se ve
amenazada. Se recomienda la observacion

continua con seguimiento
cada tres meses.
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Tratamiento de la Membrana Neovascular Subfoveal o Yuxtafoveal

/ Fluorangiografia y TOC con \
K neovascularizacion coroidea j

Ranibizumab
Criterios para tratamiento
A *AV corregida mejor de 6/96 (1.2 LogMAR o 24 de letras de ETDRS) o mejor en el ojo a tratar 4

eLesion igual o inferior a 12 areas de disco en su mayor dimensién lineal.

| *Fovea libre de dafio estructural, como fibrosis, atrofia o cicatriz que no derivaria ningin beneficio funcional
Juxtafoveal » . o <t Subfoveal
ePruebas recientes de progresion de la enfermedad

a)apariencia de la NVC que amenazan la vista y que no estaba presente o no se sospechaba

b)evidencia de liquido o hemorragia subretinal
c)disminucién visual reciente en la presencia de CNV
d)incremento en el tamafio de su lesion entre visitas

A

Cumple con los criterios ——Posibilidad de hipersensibilidad

No cumple con criterios
para tratamiento

A

A 4

Tratamiento de ranibizumab en 2 fases con técnica
de asepsia para su aplicacion Utilizar Pentaganib o TFD Fuera de tratamiento
eFase de carga: tres inyecciones de 0.5 mg con
intervalos de 4 semanas

sFase de mantenimiento, en el que los pacientes
son vigilados con ETDRS (LogMAR) BCVA, Historia
y examen y PTU y/o examen angiografico.

El tratamiento debe comenzar en un plazo de 2 v
semanas y el intervalo entre dos dosis no debe ser
menor a 4 semanas Alta
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Tratamiento de la Membrana Neovascular Subfoveal o Yuxtafoveal

Debe indicarsele al paciente que informe sin demora cualquier
sintoma compatible con una endoftalmitis, incluyendo dolor ocular,
Paciente que recibe ranibizumab }—P aumento de una molestia, aumento en el enrojecimiento del ojo,

visién borrosa, aumento en sensibilidad a la luz, o aumento del
ndmero de miodesopsia
eDisminucion de AV corregida en el ojo tratado a v
15 letras menos en 2 visitas consecutivas en
ausencia de otra patologia ocular Después de la 3ra dosis Existe v
eReduccion de 30 letras en la AV corregida o0 mas
comparada con la AV inicial y/o la mejor eEvidencia de lesion activa persistente
recordada que pueda indicar pobre efecto del eLesion  sigue respondiendo  al
tratamiento o evento adverso o ambos tratamiento repetido
eEvidencia de deterioro de la morfologia de la - — sActividad de la  enfermedad
lesién a pesar de tratamiento optimo. < Existe Continuar con aplicaciones < manifiesta por desprendimiento de
elncremento progresivo del tamafio de la lesion cada 4 semanas retina, subretinal, o liquido sub-EPR o
confirmada por FAR hemorragia, segin lo determinado
*OCT con actividad de la NVC que indica clinicamente y/o por OCT, crecimiento
deterioro 4 de lesion en FAR (morfoldgico), o el
«Evidencia de otra enfermedad activa en forma de eConservacion o mejoria de AV deterioro de I funcién visual
nueva hemorragia o exudados elnactividad de la lesién inicial
A pesar de tratamiento optimo en 3 visitas
consecutivas.
Agudeza visual con pérdida de mas de
— — 5 letras en [EDTRS] o un equivalente
En las visitas de seguimiento se - p -
Y recomienda realizar historia clinica Re—Trgtanj[ento de I|ne'a.de Srjellen), H?m"".ag"f"
P - Aplicacion < subretiniana, intrarretiniana, liquido
Descontinuar que evalie smt_omas v!s,uales mensual subretiniano, engrosamiento de la
tratamiento mc_lgyendo la dlsmmu_cmn de la retina mayor a 100 micras o nueva
visién y metamorfopsias.
” membrana
L Exploracién con toma de AV con
optotipos en idénticas condiciones v 4
Considerar otra a lo largo del seguimiento, cartilla
alternativa de Amsler. biomicroscopia de < Examinar cada mes
terapeutica macula con lentes de contacto o no
contacto. Tomar AGFy OCT en
casos de duda de actividad
neovascular o baja visual v

inexplicable. Cambios oculares y
sistémicos, asi con en el uso de
medicamentos y los habitos
tabaquicos i

3 controles sin
actividad neovascular

Un afio sin
actividad
control cada 3
meses para el
segundo afio

Segun el tipo y agresividad de la lesidn, tras 3
controles sin actividad se pueden alargar los
controles maximo a tres meses
individualizando cada caso

A
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6. GLOSARIO.

ABC: Estudio aleatorio, doble-ciego fase IIl de la eficacia y la seguridad de Avastin (Bevacizumab)
Inyeccion de intravitrea en comparacion con la mejor terapia disponible para NVC secundaria a la
degeneracion macular relacionada con la edad

ANCHOR: Anticuerpos anti-VEGF para el tratamiento de la NVC predominantemente clasica en
Degeneracion macular relacionada con la edad

Angiograma fluoresceinico: Es actualmente el estandar de oro para el diagndstico de NVC en la
degeneracion macular relacionada con la edad. Es una secuencia de imagenes capturada del fondo
del ojo durante un periodo de 10 minutos posteriores a la inyeccion del colorante fluoresceina en
una vena periférica.

Antioxidante: Todos aquellos elementos que tienen como funcion eliminar radicales libres.

Autofluorescencia: Se origina de la lipofuscina de las células del EPR. Un incremento representa
acumulacion de lipofuscina e indica que las células del EPR han comenzado a fallar.

CATT: Comparacion de los ensayos de tratamiento de la degeneracion macular relacionada con la
edad

Ceguera legal: segun los estatutos de la Organizacion Mundial de la Salud es una agudeza visual
menor a 20/200 y campo visual menor a 5 grados.

Coroides: Es la capa de vasos sanguineos y tejido conectivo entre la esclerdtica y la retina. Es parte
de la uvea y suministra los nutrientes a las partes internas del ojo.

Degeneracion macular relacionada con la edad: Es una patologia ocular caracterizada por drusas y
anormalidades del EPR. Las alteraciones pueden incluir una atrofia del EPR, hiperpigmentacion del

EPR, NVC, desprendimiento del epitelio pigmentario de retina y cicatrices disciformes.

Desprendimiento drusenoide del EPR: es la coalescencia de drusas blandas, que en ocasiones
simula la forma de un desprendimiento del EPR.

Desprendimiento de retina: Consiste en la separacion de la retina neurosensorial del epitelio
pigmentario que produce una rapida perdida de la agudeza visual sin presencia de dolor.

Dispersion de pigmento: Se refiere a un estadio inicial en el proceso fisiopatélogico de la DMRE y
que se caracteriza por pérdida de la coloracion normal de la macula

Drusas duras: Lesiones retinianas profundas de color amarillentas y bien delimitadas. Representan
la fase mas precoz de la DMRE seca.
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Drusas blandas: Lesiones retinianas de color amarillento con bordes menos definidos que las drusas
duras y mayores en tamaiio que éstas.

Epitelio pigmentario de la retina (EPR): Tejido constituido por un monocapa polarizada de
células hexagonales pigmentadas que separa la coriocapilar, altamente vascularizada de los
fotorreceptores de la retina y que yace sobre la membrana de Bruch.

Escotoma: Area de pérdida parcial o total, circundada por un area de vision normal.

FOCUS: RhuFab V2 tratamiento ocular de combinar el uso de ranibizumab para evaluar la
seguridad

Fotopsias: Percepcion de destellos luminosos también conocidos como fosfenos. Se deben a un
estimulo irritativo o traccional de la retina sensorial como sucede en los desprendimientos de retina
o padecimientos inflamatorios, o bien a fendmenos de origen vascular como la hipertension arterial

aguda y la migrana

Fovea: Es una pequena depresion en la retina, en el centro de la llamada macula lutea. Ocupa un
total de 1 mm cuadrado.

Gliosis: Se refiere a una proliferacion fibrosa anormal que se forma en el proceso fisiopatogénico de
algunas enfermedades retinianas.

Hemorragia intrarretiniana: Se refiere a la acumulacion de sangre dentro de las capas de la retina.
Hemorragia subretiniana: se refiere a la acumulacion de sangre por debajo de la retina.

Hiperfluorescencia: Se refiere al incremento en la captacion de fluoresceina por parte de las células
del EPR.

Hipofluorescencia: Se refiere a una disminucion de la captacion de fluoresceina por parte de las
células del EPR

IVAN: Ensayo clinico controlado aleatorios de alternativas de tratamientos para inhibir VEGF en
NVC relacionada con la edad

Macropsias: Es la percepcion de los objetos o un hemicuerpo mas grande de lo normal.
Macula: Zona de la retina especializada en la vision fina de los detalles.

MARINA: Ensayo de anticuerpos anti-VEGF, ranibizumab en el tratamiento del degeneracion
macular neovascular relacionada con la edad minimamente clasica/oculto

Medicamento Antiangiogénico: Son sustancias utilizadas para bloquear al factor de crecimiento
derivado del endotelio.

Medicamento Intravitreo: es un farmaco que se aplica directamente en la cavidad vitrea.
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Membrana: Es un tejido anormal que se forma en el area macular en el proceso fisiopatologico de la
degeneracion macular relacionada con la edad y que generalmente se acompana de
neovascularizacion.

Membranas neovasculares coroideas yuxtapapilares. Adyacentes al disco optico

Membrana neovascular minimamente clasica: Membranas con patrén en rueda de carro y cuya
extension es menor del 50% del tamaiio de la lesion.

Membrana neovascular oculta: No se evidencia patron tipico en rueda de carro. Pueden apreciarse
como hiperfluorescencia tardia de origen indeterminado o como desprendimiento fibrovascular del
EPR

Membrana neovascular extrafoveal : Es la que se localiza a mas de 200 micras del centro de la
fovea.

Membrana neovascular predominantemente clasica: Membrana con patréon en rueda de carro y
cuya extension es mayor del 50% del tamafio de la lesién.

Membrana neovascular subfoveal: Es la que afecta el centro de la fovea.

Membrana neovascular yuxtafoveal: Es la que se localiza entre 1 y 200 micras del centro de la
fovea.

Metamorfopsia: es la percepcion distorsionada de las imagenes tanto en forma como en tamaiio, se
presenta cuando existen alteraciones en la zona de visién central (macula), desprendimientos de
retina y algunos fendmenos vasculares del tipo de la migrana.

Micropsia: Es la percepcion de los objetos o un hemicuerpo mes pequerio de lo normal.

Neovascularizacion activa confirmado por la fluorangiografia retintiana, excepto en los casos de
alergia y OCT antes del comienzo de la terapia

Neovascularizacion coroidea: es un crecimiento dentro de los capilares coroideos a través del
rompimiento de la membrana externa de la capa de Bruch

PIER: Una fase Ill B, de un estudio multicéntrico, aleatorio, doble ciego, comparado con placebo
para evaluar la eficacia y seguridad de la inyeccion de ranibizumab en sujetos con NVC subfoveal
con o sin NVC clasica secundaria a degeneracion macular relacionadas con la edad

PRONTO: Estudio con Imagenes de tomografia de coherencia dptica de prospectivo de pacientes
con neovascular maculopatia relacionada con la edad tratados con intraocular ranibizumab

Progresion reciente de la enfermedad, que consiste en:

a) apariencia de la NVC que amenazan la vista y que no estaba presente o no se sospechaba
b) evidencia de liquido o hemorragia subretinal

c) disminucién visual reciente en la presencia de CNV

d) incremento en el tamafio de su lesién entre visitas
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PROTECT: Ensayo clinico que evalia la combinacion de ranibizumab y TFD en membranas
predominantemente clasicas y ocultas

SAILOR Estudio para evaluar la seguridad de ranibizumab intravitreo para la degeneracion macular
relacionada con la edad

Terapia combinada: Se refiere a la utilizacion de terapia fotodinamica en combinacién con un
medicamento antiangiogénico.

Terapia fotodinamica con verteporfina: Es un procedimiento en el que se utiliza el colorante
fotosensible verteporfina, administrado de manera intravenosa y que es captado de manera selectiva
por las células endoteliales proliferantes. Posterior a la administracion de la verteporfina, se aplica
laser de una longitud de onda de 689 nanémetros directo a la NVC. La energia del laser es captada
por la verteporfina lo que conduce al dafio y cierre de los vasos sanguineos dentro de la lesion
neovascular.

Termoterapia transpupilar: Se denomina a la aplicacion del calor o el frio como agentes
terapéuticos.

Tomografia de coherencia éptica (TCO): Es un estudio rapido y no invasivo que depende del
analisis de patrones de onda de la luz de LASER reflejadas para producir una imagen, que nos
permite evaluar incrementos en el espesor de la retina con la presencia de fluido.

Fovea libre de dafio estructural. Antes de que comience el tratamiento debe establecerse que no

existe ninglin dafo estructural permanente significativo a la fovea en el ojo a tratar, como fibrosis,
atrofia o cicatriz disciformes que no derivaria ningtin beneficio funcional
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