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Comparacion del cambio del volumen macular
entre ojos con y sin mejoria visual después
de fotocoagulacion en edema macular diabético
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Resumen

Objetivo: Comparar el cambio del volumen macular entre ojos con y sin mejoria visual después de fotocoagulacion
en edema macular diabético. Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo, longitudinal, comparativo, en
ojos con edema macular diabético. La muestra se dividié en grupos: con mejoria visual tres semanas después de la
fotocoagulacion (grupo 1) y sin mejoria (2). Se compararon entre los grupos los promedios de cambio del volumen
macular (potencial, absoluto y porcentual, t de Student). Resultados: 775 o0jos, 50 ojos del grupo 1 y 65 del 2; el volu-
men macular antes y después del tratamiento y sus cambios potencial, absoluto y porcentual no difirieron entre grupos.
El 13.9% de la muestra (intervalo de confianza [IC] 95%: 9.1-23.9) presentd mejoria visual y reduccion significativa del
volumen; la proporcidn de ojos con reduccion significativa del volumen no difirié entre grupos (p = 0.3). En ojos sin
pérdida visual inicial disminuyeron el volumen y la capacidad visual (p = 0.012); fue mds frecuente encontrar 0jos sin
mejoria visual y disminucion no significativa de volumen que con mejoria visual y reduccion significativa de volumen.
Conclusién: La reduccion del volumen macular no fue suficiente para explicar la mejoria visual. Para optimizar el
desenlace en estos pacientes, se requiere identificar caracteristicas funcionales con valor prondstico.

PALABRAS CLAVE: Edema macular clinicamente significativo (EMCS). Edema macular diabético. Mejoria visual.
Retinopatia diabética. Volumen macular.

Abstract

Objective: To compare the changes in macular volume after photocoagulation between eyes with diabetic macular edema
with and without visual improvement. Methods: Non-experimental, retrospective, longitudinal, comparative study in eyes with
diabetic macular edema; the sample was divided in groups: eyes with visual improvement three weeks after photocoagu-
lation (group 1) and eyes without it (group 2). The means of macular volume changes (potential, absolute and percentage)
were compared between groups (Student’s t test). Results: 115 eyes, 50 from group 1 and 65 from group 2; mean macular
volume before and after photocoagulation and mean potential, absolute, and percentage volume changes did not differ
between groups. 13.9% of the sample had visual improvement and a significant volume reduction; the proportion of the
latter did not differ between groups (p = 0.3). Macular volume and visual acuity decreased significantly in eyes without
previous visual deficiency (p = 0.012); it was more common to find eyes without visual improvement with a non-significant
volume reduction, than finding eyes with visual improvement and a significant macular volume reduction. Conclusion: The
reduction of macular volume was not enough to explain visual improvement. Optimizing the outcome in patients with dia-
betic macular edema requires the identification of functional features with a prognostic value. (Gac Med Mex. 2014;150:18-23)
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|ntroducci6n

La retinopatia diabética es una complicaciéon micro-
vascular comun de la diabetes y la principal causa de
ceguera en la poblacién productiva’. Su prevalencia
en una revision sistematica de 35 estudios fue del
34.6% en los pacientes diabéticos, el 7% de los cuales
presentd también edema macular®.

El edema macular es el aumento del grosor de la
retina, por la acumulaciéon anormal de liquido secun-
daria a dafo en la barrera hematorretiniana®. Puede
presentarse en cualquier grado de retinopatia diabética
y si es clinicamente significativo, implica riesgo de pér-
dida visual: casi un tercio de los pacientes con EMCS
pierde dos 0 mas lineas de agudeza visual en dos aros®.

El EMCS comprende alguna de las siguientes carac-
teristicas: engrosamiento retiniano a 500 um o menos
del centro de la macula, exudados hasta a 500 um del
centro de la mécula, asociados con engrosamiento reti-
niano adyacente, y engrosamiento retiniano igual o ma-
yor a un érea papilar, alguna parte del cual se encuen-
tra hasta a un didmetro papilar del centro de la macula®’.

La magnitud del engrosamiento macular se correlacio-
na significativamente con la reduccion de la agudeza
visual®; esta disminuye cuando el grosor macular es ma-
yor; si el engrosamiento involucra o se aproxima al cen-
tro de la méacula, el riesgo de pérdida visual aumenta. La
fotocoagulacion con laser reduce en un 50% o mas la
incidencia de pérdida visual en pacientes con EMCS’.

La tomografia de coherencia éptica (TCO) es una
herramienta cuantitativa que permite detectar cambios
pequefios del grosor macular y evaluar la eficacia de
distintos tratamientos®. La prueba de mapa rapido ma-
cular de la TCO integra un mapa topografico en tres
circulos concéntricos al centro de la mécula, de 1, 3
y 6 mm; usa seis rastreos lineales de 6 mm que atra-
viesan el centro de la macula, con los cuales mide el
grosor retiniano en 768 puntos’®.

El mapa rapido macular ademas cuantifica el volu-
men macular y el grosor del punto central (GPC), que
es el sitio de interseccion de los seis rastreos’®. Es Uil
para monitorear longitudinalmente el desarrollo del
EMCS vy evaluar la resolucion del engrosamiento reti-
niano después de la fotocoagulacion'.

La correlacion entre la agudeza visual y el GPC es
modesta (r = 0.52)"?, y este Ultimo puede aumentar des-
pués de la fotocoagulacion en ojos sin afeccién previa
del centro; por ello no debe ser la Unica variable con que
se mida la respuesta terapéutica temprana'®. Pueden pre-
sentarse respuestas paradojicas después del tratamiento,

como mejorfa visual en 0jos con engrosamiento central
0 baja visual en ojos con reduccion del GPC'2.,

Aunque la medicion del grosor foveal ha sido la mas
utilizada en estudios de EMCS, la medicion automatica
del volumen macular que genera la TCO es Uutil cuan-
do el centro de la mécula no esté4 afectado™. La re-
producibilidad en la medicion del volumen es indepen-
diente del operador, y mayor que la del grosor foveals.

En los ojos con EMCS la reduccién del volumen es
mas constante que la del GPC después de la fotocoa-
gulacion, y se considera clinicamente significativa si
es > 3%'%. Se desconoce si la magnitud del cambio
de volumen difiere entre ojos con y sin mejoria visual,
y si esa diferencia representa que una mayor propor-
cién de ojos alcance un volumen macular normal.

Se desarrollé un estudio para comparar el cambio
del volumen macular después de la fotocoagulacion
entre los ojos con EMCS cuya agudeza visual mejora-
ba y aquellos en que no mejoraba, con la finalidad de
identificar si existian diferencias que pudieran asociar-
se con un mejor desenlace funcional.

Material y métodos

Se realizd un estudio observacional, comparativo, re-
trospectivo y longitudinal. La poblacién objetivo fueron los
pacientes diabéticos de tipo 2 con EMCS tratados con
fotocoagulacion focal de la Ciudad de México y su area
metropolitana; la poblacion accesible fueron los pacientes
diabéticos con EMCS tratados en un hospital general,
entre el 1 de febrero de 2011 y el 31 enero de 2013. El
estudio se desarrollé del 1 de febrero al 15 de mayo de
2013y fue autorizado por las Comisiones de Investigacion
y Etica en Investigacion del hospital donde se realizé.

Se incluyeron pacientes diabéticos de tipo 2 de cual-
quier género y edad, con cualquier grado de retinopatia
diabética, que presentaran EMCS con filtracién angio-
gréfica focal, que hubieran sido tratados con fotocoagu-
lacion focal y que contaran con registros de agudeza
visual mejor corregida y mapa rapido macular de TCO
el dia del tratamiento y tres semanas después.

Se excluyeron los pacientes con cualquier otra en-
fermedad ocular que disminuyera la vision, con infla-
macion intraocular, con engrosamiento retiniano de tipo
cistoide o traccional en la TCO, quienes requerian simul-
taneamente fotocoagulaciéon panretiniana, y aquellos
que desarrollaron opacidad de los medios oculares
antes de la segunda medicion.

En cada paciente se registro la agudeza visual mejor
corregida bajo refraccién medida en equivalente deci-
mal, el GPC y el volumen macular, el dia del tratamiento
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y tres semanas después. Se consideraron errores de
medicion del mapa rapido macular cualquier desvia-
cion de la linea de la TCO con respecto al limite real
de la retina y una relacion desviacion estandar (DE)
del GPC/grosor del punto central mayor al 10%'.

Las variables en estudio fueron el aumento de la
agudeza visual mejor corregida y las modificaciones
del volumen macular. La primera se definié operativa-
mente como la ganancia de una linea 0 mas en la car-
tilla de agudeza visual tres semanas después de la fo-
tocoagulacion, con respecto a la agudeza visual mejor
corregida del dia de la fotocoagulacion. Se traté de
una variable cualitativa nominal que se calificé como
presente 0 ausente.

Las modificaciones del volumen macular evaluadas
fueron el cambio absoluto de volumen, el cambio por-
centual de volumen y el porcentaje de cambio potencial.
Para calcular el cambio absoluto se resté al volumen
encontrado tres semanas después de la fotocoagulacion
el registrado el dia del procedimiento; se tratd de una
variable cuantitativa continua que se midié en mm?. Para
calcular el cambio porcentual se dividié el cambio ab-
soluto entre el volumen registrado el dia de la fotocoa-
gulacién y se multiplicé por 1007, Para calcular el cam-
bio potencial se rest6 al volumen registrado el dia de la
fotocoagulacion el promedio de volumen macular repor-
tado en los diabéticos sin retinopatia de la poblacion
evaluada (6.89 mm?3)'8: el cambio absoluto de volumen
se dividio entre el cambio potencial y se multiplicd por
100 para obtener el porcentaje de cambio potencial'’.

La muestra se dividié en dos grupos: grupo 1, con au-
mento de la agudeza visual mejor corregida, y grupo 2,
sin aumento de la agudeza visual mejor corregida. Se
compararon entre grupos los promedios de volumen ma-
cular antes y después de la fotocoagulacion, los del cam-
bio absoluto y porcentual del volumen, los del cambio
potencial y los del porcentaje de cambio potencial me-
diante la prueba t de Student para medias independientes.

Adicionalmente se compararon el promedio de cam-
bio del GPC entre grupos (t de Student para muestras
independientes), los promedios de agudeza visual me-
jor corregida, GPC y volumen macular antes y después
del tratamiento (t de Student pareada), y la proporcion
de 0jos en cada grupo cuyo volumen macular, tres
semanas después de la fotocoagulacion, se ubicara
dentro de dos DE por encima del promedio reportado
en pacientes diabéticos sin retinopatia de la poblacion
estudiada (7.71 mm?3)'”, mediante %°.

La informacion se almacend y analizé con la version
21 del programa SPSS para Windows. Se considerd
estadisticamente significativa una p < 0.05.

Resultados

Se evaluaron 115 ojos de pacientes con edades com-
prendidas entre los 36 y los 83 afios (promedio: 59.0;
DE + 9.3); 73 ojos eran de pacientes del sexo femenino
(63.5%). El tiempo de evolucion de la diabetes tuvo un
recorrido de 1 a 35 afos (promedio: 16.2; DE: + 6.9);
37 ojos eran de pacientes que recibian tratamiento con
insulina (32.2%) y el resto, de pacientes tratados con
hipoglucemiantes por via oral; 61 0jos pertenecian a
pacientes que padecian hipertension arterial (53.0%).

Antes del tratamiento la agudeza visual mejor corre-
gida tuvo un recorrido de 0.02 a 1 (promedio: 0.50;
DE: + 0.25); 56 ojos tenian agudeza visual mejor co-
rregida < 0.5. Doce ojos tenian retinopatia no prolife-
rativa leve (10.4%); 51, no proliferativa moderada (44.3%);
11, no proliferativa grave (9.6%), y 36, proliferativa
(31.3%). ElI GPC tuvo un recorrido de 109 a 284 pm
(promedio: 184.3; DE: + 36.0) y el volumen macular de
6.95 a 9.25 mm3 (promedio: 7.89; DE: + 0.59).

Después del tratamiento la agudeza visual mejor
corregida tuvo un recorrido de 0.05 a 1 (promedio: 0.5;
DE: + 0.27); el GPC, de 108 a 307 um (promedio:
185.9; DE: + 41.3), y el volumen macular, de 6.49 a
9.28 mm3 (promedio: 7.75; DE: + 0.54). Cincuenta ojos
(43.5%) aumentaron su agudeza visual mejor corregi-
da y fueron asignados al grupo 1; al grupo 2 se asig-
naron los 65 ojos restantes (56.5%).

Se encontrd una mayor proporcion de casos con
mejorfa visual entre los 0jos con agudeza visual mejor
corregida inicial < 0.5 (64.3 vs 23.7%; p < 0.001; RR:
2.71; 1C 95%: 1.65-4.46); en ellos la agudeza visual
mejor corregida (0.28-0.43; p < 0.001) y el volumen
macular (7.96-7.83; p = 0.009) cambiaron significati-
vamente. En ojos con agudeza visual mejor corregida
inicial > 0.5 el volumen macular (7.82-7.62; p = 0.002) y
la agudeza visual mejor corregida (0.70-0.6; p = 0.012)
disminuyeron significativamente.

Grupo 1

Antes del tratamiento la agudeza visual mejor corre-
gida tuvo un recorrido de 0.02 a 0.80 (promedio: 0.37;
DE: + 0.20); el GPC, de 109 a 270 um (promedio:
177.2; DE: + 33.9), y el volumen macular, de 6.96 a
8.98 mm? (promedio: 7.91; DE: + 0.54). Diez ojos
(20.0%) tenian retinopatia proliferativa y 36 (72.0%)
agudeza visual mejor corregida < 0.5.

Después del tratamiento la agudeza visual mejor corre-
gida tuvo un recorrido de 0.10 a 1 (promedio: 0.63; DE: +
0.23); el GPC, de 108 a 303 pm (promedio: 180.3; DE:
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Figura 1. Modificacion del volumen macular en la muestra y en cada
grupo.

+ 37.6), y el volumen macular, de 6.49 a 8.69 mm3
(promedio: 7.75; DE: + 0.47). Veintidos ojos (44.0%)
tuvieron un volumen macular dentro de dos DE por en-
cima del promedio reportado en ojos sin retinopatia. La
reduccién del volumen macular (7.91-7.75; p = 0.004)
(Fig. 1) y el aumento de la agudeza visual mejor corre-
gida (0.37-0.63; p < 0.001) (Fig. 2) fueron estadistica-
mente significativos.

El cambio absoluto de volumen tuvo un recorrido de
-1.08 a2 0.62 mm?; el cambio porcentual, de -13.3 al 8.1%;
el cambio potencial de volumen, de 2.09 a 0.07 mm?,
y el porcentaje de cambio potencial observado, de
-671.4 al 275.0%.

Grupo 2

Antes del tratamiento la agudeza visual mejor corre-
gida tuvo un recorrido de 0.05 a 1 (promedio: 0.59;
DE: + 0.25); el GPC, de 127 a 284 pym (promedio:
189.7; DE: + 36.8), y el volumen macular, de 6.95 a
9.25 mm? (promedio: 7.87; DE: + 0.62). Veintiséis ojos
(40.0%) tenian retinopatia proliferativa y 20 (30.8%)
agudeza visual mejor corregida < 20/40.

Después del tratamiento la agudeza visual mejor co-
rregida tuvo un recorrido de 0.05 a 1 (promedio: 0.44;
DE: + 0.27); el GPC, de 127 a 307 pm (promedio:
190.1; DE: = 43.7), y el volumen macular, de 6.81 a
9.28 mm?3 (promedio: 7.75; DE: + 0.58). Treinta y tres ojos
(50.8%) tuvieron un volumen macular dentro de dos
DE por encima del promedio reportado en 0jos sin
retinopatia. La reduccién del volumen macular (7.87-7.76;
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Figura 2. Modificacion de la agudeza visual mejor corregida en la
muestra y en cada grupo.

p = 0.005) (Fig. 1) y la de la agudeza visual mejor
corregida (0.59-0.44; p < 0.001) (Fig. 2) también fueron
estadisticamente significativas.

El cambio absoluto de volumen tuvo un recorrido de
-0.87 a 0.55 mm3; el cambio porcentual, de -10.0 al
7.3%; el cambio potencial de volumen, de 0.06 a 2.36,
y el porcentaje de cambio potencial observado, de
340.0 al -214.29%.

Los promedios de volumen macular antes y después
del tratamiento y de los cambios potencial, absoluto y
porcentual de volumen no difirieron significativamente
entre los grupos (Tabla 1). La proporcién de ojos cuyo
volumen macular después del tratamiento se encontrd
a menos de dos DE por encima del promedio reportado
en poblacién normal, en ojos con mejoria visual (44.0%),
no difirié de la encontrada en ojos sin mejoria visual
(50.8%; p = 0.2).

La proporcion de ojos con mejorfa visual que tuvieron
una reduccion significativa del volumen macular fue
del 32.0%; en los ojos sin mejoria visual fue del 26.2%
(p = 0.3). No se encontré diferencia significativa entre
grupos en el promedio del GPC antes y después del
tratamiento, ni en su promedio de cambio absoluto y
porcentual (Fig. 3).

Dieciséis ojos tuvieron una reduccion significativa del
volumen macular y mejoria visual (13.9%,; IC 95%: 7.6-
20.2%), mientras que 17 no mejoraron su funcion visual,
aunqgue su volumen disminuy6 significativamente (14.8%;
IC 95%: 8.3-21.3%); treinta y cuatro ojos mejoraron su
funcioén visual, aunque su volumen macular no disminu-
y6 significativamente (29.6%,; IC 95%: 21.2-37.9%) y en
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Tabla 1. Comparacion del volumen macular y su modificacién entre los grupos

Variable

Grupo 1
(con mejoria visual) n = 50

Grupo 2 p*
(sin mejoria visual) n = 65

Volumen antes del tratamiento 791+ 054 7.87 + 0.62 0.7
Volumen después del tratamiento 7.75 £ 0.47 7.75 £ 0.58 0.9
Cambio potencial 1.02 + 0.54 0.98 + 0.62 0.7
Cambio absoluto -0.16 £ 0.37 -0.11 £ 0.32 0.5
Cambio porcentual -1.8 £ 4.55 -1.25 £ 411 0.4
Porcentaje observado de cambio potencial -20.0 £ 108.7 -3.24 £+ 7128 0.3

*t de Student para medias independientes.
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Figura 3. Modificacion del GPC en la muestra y en cada grupo.

48 ojos no mejord la funcion visual ni disminuy6 el vo-
lumen significativamente (41.7%; IC 95%: 32.7-50.8%).

Discusion

El engrosamiento retiniano implica el riesgo de pér-
dida visual en pacientes con EMCS. Desde que se
desarrollé el estudio temprano de retinopatia diabética
(ETDRS, Early treatment diabetic retinopathy study) se
ha identificado que la reduccion del engrosamiento
reduce la probabilidad de desarrollar pérdida visual,
incluso si la agudeza visual mejor corregida no mejora
después del tratamiento.

El engrosamiento residual cuatro meses después de
la fotocoagulacion es una indicacion para volver a
tratar al paciente. Esta situacion ha llevado a la eva-
luacion cuantitativa del grosor de la retina, y a que la
reduccion del volumen macular previo al tratamiento
se considere un signo de respuesta favorable. Aunque

el GPC vy el grosor del campo central representan el
estado de la region de maxima resolucion, el DRCR.
net ya habia identificado respuestas paraddjicas, en las
cuales el cambio del grosor en la févea tiene una direc-
cion opuesta a la de la agudeza visual mejor corregida.

Se ha descrito que, al ser la medicion del volumen
macular independiente del operador, es mas reproduci-
ble que la del GPC para evaluar la respuesta al tratamien-
to. Ello motivd que este estudio buscara identificar si la
reduccion del volumen macular diferfa entre los ojos cuya
agudeza visual mejor corregida aumentaba después
de la fotocoagulacién y aquellos en los que no lo hacia.

No existieron diferencias significativas en el volumen
basal, ni en el volumen alcanzado; en ambos grupos
el promedio de volumen macular disminuy6 de forma
estadisticamente significativa. La proporcién de ojos en
los que hubo una reduccién de volumen > 3% (conside-
rada clinicamente significativa) no difirié entre los grupos,
como tampoco 1o hizo la proporcion que después del
tratamiento alcanzé un volumen normal (hasta dos DE por
encima del promedio encontrado en 0jos sin retinopatia).

Una misma diferencia de volumen (absoluta o porcen-
tual) podria representar cambios distintos con respecto
al volumen basal, pero tampoco se encontré una dife-
rencia entre grupos respecto al promedio de cambio
potencial de volumen.

La variable que mostré diferencias entre grupos fue el
cambio en la agudeza visual mejor corregida, cuyo pro-
medio aumentd en los 0jos con mejoria visual y dismi-
nuyo6 en el grupo sin mejorfa, aun cuando en ambos
existio una reduccion del promedio de volumen macular.

Shresta, et al.'® identificaron una reduccion significativa
del volumen macular a los seis meses de la fotocoagu-
lacion, en ojos con edema macular de tipo tomografico
espongiforme, como el que presentaban todos los pacien-
tes del presente estudio. Aunque reportaron una correla-
cién significativa entre la mejoria de la vision y la reduccion
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del volumen macular, no identificaron si existia mejoria
significativa de la vision en algun tipo de engrosamiento.

Kim, et al.? también identificaron un cambio significa-
tivo del volumen macular, pero no de la agudeza visual,
seis meses después de la fotocoagulacion en ojos con
edema macular con engrosamiento tomografico espon-
giforme, como los de la presente muestra. Scott, et al %!
reportaron estabilidad en la agudeza visual y en el
volumen macular, en ojos sin afeccion del centro, un
afno después de aplicar la fotocoagulacion.

La reduccion del volumen macular no fue suficiente
para explicar la mejoria en la capacidad visual, lo cual
no difiere de lo reportado por Hannouche, et al., quie-
nes refieren que la reduccion del engrosamiento ma-
cular después del tratamiento no siempre mejora la
agudeza visual, y sugieren que es solo uno de los
muchos factores que afectan a la agudeza visual®®.

Browning, et al. han propuesto que seria constructivo
describir el edema macular diabético con términos como
la extension y la localizacion del engrosamiento, el invo-
lucro o no del centro de la mécula, la cantidad y el patron
de los exudados, el tipo de filtracion angiogréafica y algun
término disefiado para cuantificar las variaciones de en-
grosamiento macular; ademas, mencionan que deben
definirse puntos de corte clinicamente significativos para
cada una de estas caracteristicas®®. Los resultados del
presente estudio sugieren que, aparte de las caracteris-
ticas propuestas por Browning, es necesario caracterizar
el estado funcional previo al tratamiento, si el resultado
primario esperado es funcional, no solo anatémico.

En la muestra la agudeza visual mejor corregida au-
mentd en el 43% de los ojos, lo cual no difiere de lo
reportado por estudios recientes?*?®. Aunque tradicio-
nalmente se ha considerado que el tratamiento con fo-
tocoagulacion mejora la vision en pocos pacientes y que
su objetivo es estabilizarla, actualmente es mas comun
encontrar una ganancia de agudeza visual mejor co-
rregida en pacientes con patrén angiogréfico focal.

En la muestra fue mas frecuente encontrar 0jos cuya
vision no mejoraba y cuyo volumen no disminuia sig-
nificativamente que ojos con mejorfa visual en los que
existiera una reduccion significativa del volumen ma-
cular; los IC del 95% sefialan que la diferencia entre
estas proporciones es consistente.

Aunque el volumen macular puede ser una variable
més robusta, su modificacion después de la fotocoagu-
lacién no difirid entre grupos, por lo que no se encontrd
alguna asociacion suficiente para explicar la mejoria
visual. Para optimizar los resultados visuales después
del tratamiento, deben identificarse caracteristicas fun-
cionales con valor prondstico funcional, que permitan

identificar a los pacientes cuya probabilidad de mejoria
es baja, y evaluar intervenciones terapéuticas comple-
mentarias que posibiliten mejorar la agudeza visual.
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