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Modificacion del volumen macular
por engrosamiento del area temporail,
en edema macular diabético focal
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RESUMEN

Antecedentes. Los ojos con edema macular diabético sin engrosamiento del sector temporal de la macula, tienen mejoria visual
mas frecuentemente después de la fotocoagulacién; una mayor reduccion de volumen o una mayor deficiencia visual previa al
tratamiento podrian asociarse con un mayor cambio funcional, pero se desconoce si estas variables difieren significativamente
entre los 0jos con y sin engrosamiento del sector temporal de la macula. Material y métodos. Estudio observacional, comparati-
vo, retrospectivo, transversal. Se incluyeron pacientes con edema macular diabético focal, que tuvieran un mapa rapido macular
de tomografia de coherencia éptica antes de la fotocoagulacion; los ojos se asignaron a uno de dos grupos: 1 (con engrosamiento
del campo 7, area temporal externo de la macula) o 2 (sin él). Se compararon entre grupos los promedios de la capacidad visual
(CV) y el volumen macular (t de Student), y las proporciones de ojos con CV < 0.5y con engrosamiento del punto central ()2 y
razén de momios [RM]). Resultados. Noventa ojos, 62.2% del sexo femenino; edad promedio 60.31 aios. La proporcion de CV
< 0.5 y el promedio de CV no difirieron entre grupos; la proporcion de ojos con engrosamiento del punto central fue mayor en
el grupo 1 (p = 0.001); el volumen macular del grupo 1 (8.31 mm?3) supero significativamente al del 2 (7.31 mm?3, p < 0.001).
Conclusiones. El volumen macular fue menor en ojos sin engrosamiento del campo 7. Para evaluar los tratamientos del edema
macular diabético debe considerarse esta diferencia, de tal manera que se eviten sesgos al determinar la eficacia.

Palabras clave: Diabetes mellitus, edema macular diabético, retinopatia diabética, tomografia de coherencia éptica, volumen
macular.

ABSTRACT

Background. Eyes with diabetic macular edema without thickening in the temporal sector of the macula, improve their vision more
frequently after photocoagulation; a larger volume reduction or a larger visual deficiency before treatment could be associated
with a larger functional change, but it is unknown whether these variables differ significantly between eyes with and without
thickening in the temporal sector of the macula. Material and methods. Non-interventional, comparative, retrospective, cross-
sectional study. Patients with focal diabetic macular edema who had an optical coherence tomography fast macular map before
photocoagulation were included; eyes were assigned to one of two groups: 1 (with thickening in field 7, external temporal sector
of the macula) or 2 (without it). The means of best corrected visual acuity and macular volume (Student’s t) and the proportions of
best corrected visual acuity < 0.5 and thickening of the center point ()2, odds ratio [OR]) were compared between groups. Results.
90 eyes, 62.2% from females; mean age 60.31 years. The proportion of best corrected visual acuity < 0.5 and the mean of best
corrected visual acuity did not differ between groups; the proportion of eyes with thickening of the center point was higher in
group 1 (p = 0.001); mean macular volume in group 1 (8.31 mm?3) was significantly higher than in group 2 (7.31 mm?3, p < 0.001).
Conclusions. Macular volume was lower in eyes without thickening of field 7. Evaluation of therapies for diabetic macular edema,
should consider this difference, in order to prevent bias when efficacy is estimated.
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INTRODUCCION

La retinopatia diabética es una complicacion crénica,
especifica de la diabetes,! que afecta la circulacién de la
retina. Se presenta en 22% de los pacientes diabéticos en
poblacion extrahospitalaria en nuestro ambito,? y es una
de las causas principales de ceguera en la poblacion traba-
jadora en el hemisferio occidental.?

La causa mas comun de pérdida visual en diabéticos
con retinopatia es el edema macular, alteracion en la que
se acumula liquido en la macula (el area de mejor resolu-
cion), lo cual separa los fotorreceptores y reduce la vision.*
El edema macular afecta hasta a 7.1% de los pacientes
diabéticos de ascendencia predominantemente mexicana
en los Estados Unidos;® en el estudio mexicano mas exten-
so se presentd en 5.8% de los diabéticos.®

El liquido que se acumula en el edema macular puede
provenir de dos fuentes, que se identifican mediante un
estudio de angiografia retiniana con fluoresceina: a partir
de microaneurismas (filtraciéon focal), o de una fuga vascu-
lar extensa, por dano a las barreras hematorretinianas inter-
nay externa (filtracion difusa).*

El estudio de tratamiento temprano de la retinopatia
diabética (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study,
ETDRS) definié como “edema macular clinicamente signi-
ficativo” a cualquiera de las siguientes caracteristicas, que
implican riesgo de desarrollar pérdida visual moderada (du-
plicacién del angulo visual, pérdida de tres lineas en una
cartilla de visién):

e Engrosamiento retiniano hasta a 500 ym del centro de
lamacula.

e Exudados hasta a 500 ym del centro de la méacula, si se
acompaiian de engrosamiento de la retina adyacente.

e Engrosamiento retiniano mayor a un area de disco, lo-
calizado a menos de un didametro de disco del centro de
lamécula.”

El EMCS se diagnostica con biomicroscopia, bajo
dilatacion pupilar.t Para complementar la evaluacion
el grosor de la retina se cuantifica mediante tomografia
de coherencia 6ptica (TCO), estudio no invasivo que
proyecta una luz infrarroja a través de la pupila y luego
al vitreo, retina y coroides; la coherencia de dos rayos
de luz en la retina genera un patrén de interferencia
que el instrumento cuantifica.’ La TCO mide el engro-
samiento retiniano objetivamente'® y de manera repro-
ducible," informacion que no se obtiene con métodos
cualitativos.

La prueba de mapeo rapido macular de la TCO, integra
un mapa topografico de grosor retiniano (en gm) en tres

+ SOCIEDAD

circulos concéntricos de 1, 3 y 6 mm, dividido en nueve
campos, determina también el grosor del punto central (la
interseccion de seis lineas de rastreo que pasan por el cen-
tro de la macula, medida en yum) y el volumen macular (en
mm3).""

El tratamiento con fotocoagulacién del EMCS es eficaz
para reducir la incidencia de pérdida visual, de 33 a 13%
en un periodo de seguimiento de tres afios; el tratamiento
se aplica independientemente de la agudeza visual, porque se
considera que su objetivo es estabilizar la vision, y que la
mejoria es infrecuente.”

En poblacién de nuestro dmbito, 69% de los ojos con
EMCS presenta pérdida visual al momento del diagnésti-
co, tanto en casos con filtracion focal como en casos con
filtracion difusa.'> Adicionalmente, la fotocoagulacion in-
duce una pérdida visual transitoria, durante las seis prime-
ras semanas después de su aplicacion,'? por la inflamacién
que ocasiona el procedimiento’ sobre el punto central de
la macula.

Se ha asociado la mejoria visual después de la foto-
coagulacién, con la presencia de pérdida visual antes
del tratamiento y engrosamiento de tipo difuso por
TCO;™ en estudios recientes se ha reportado mejoria
visual en 36.5" y 40. 5%'® de los ojos con EMCS Yy fil-
tracion focal.

En un estudio de nuestro ambito, los ojos con EMCS y
filtracion focal, sin engrosamiento en el sector temporal
externo de la macula (campo 7 del mapa rapido macular),
presentaron con mayor frecuencia mejoria de la agudeza
visual, tres semanas después de la fotocoagulacion;'”
la causa de esta asociacion no se ha identificado. Una
explicacién podria ser que los ojos sin engrosamiento del
campo 7 tuvieran un volumen macular menor, con lo cual
se esperaria una mejor respuesta al tratamiento, ya que
al cerrar el sitio de fuga existiria una menor cantidad de
liquido por retirar. Hasta donde tenemos conocimiento, la
relacién entre el engrosamiento del campo 7 y el volu-
men macular no se ha reportado.

Se realiz6 un estudio para identificar si en ojos con EMCS
y filtracién angiografica focal, el volumen macular antes
del tratamiento diferia significativamente, entre los casos
con y sin engrosamiento del campo 7 del mapa rapido
macular de TCO.

MATERIAL Y METODOS

Se llevo a cabo un estudio observacional, comparativo,
retrospectivo, transversal, en el cual se incluyeron pacien-
tes diabéticos tipo 2 con EMCS vy filtracién angiografica
focal. La poblacion objetivo fueron los pacientes diabéti-
cos con EMCS atendidos en hospitales generales de la Ciu-
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dad de México y area metropolitana; la poblacién accesi-
ble fueron los pacientes diabéticos atendidos en el Hospi-
tal Juarez de México en el periodo comprendido de enero
2006 a diciembre del 2010. El estudio fue autorizado por
las comisiones de Investigacion y Etica en Investigacion
del hospital donde se realizé.

Se incluyeron pacientes de cualquier sexo, con edad entre
40 y 80 ainos de edad, con diabetes tipo 2, que tuvieran
cualquier grado de retinopatia diabética, medios pticos
transparentes, EMCS con filtracién angiografica focal, y un
mapa rapido macular de 6 mm de TCO de adecuada cali-
dad. El Gnico criterio de no inclusién para este estudio fue
la presencia de cualquier otra retinopatia; se excluyeron
los ojos de pacientes cuyo mapa rapido macular tuviera
errores de medicion.

El diagnéstico de EMCS fue integrado por un investiga-
dor, subespecialista en retina, mediante biomicroscopia bajo
dilatacion pupilar, conforme a los criterios del ETDRS. Los
mapas rapidos maculares fueron obtenidos por un solo in-
vestigador, con el equipo Stratus de TCO (Zeiss).

La capacidad visual se midio bajo refraccion, en equi-
valente decimal; se identifico la proporcién de ojos con
capacidad visual menor a la considerada normal (0.5),
y la proporcién de ojos con engrosamiento del punto
central, definido como un grosor del punto central que
superaba por dos desviaciones estandar al promedio
encontrado en diabéticos sin retinopatia de nuestra pobla-
cion (> 187.4 um, promedio en pacientes sin retinopatia
157.6 + 14.9 um)."

Los ojos se asignaron a uno de dos grupos:

¢ 1:Con engrosamiento del campo 7.
e 2:Sin engrosamiento del campo 7 (Figura 1).
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El engrosamiento del campo 7 se definié operativamente
como la presencia de un grosor retiniano mayor a dos desvia-
ciones estandar del valor promedio encontrado en pacientes
sin retinopatfa de nuestra poblacién, en el campo 7 (temporal
externo) del mapa rapido macular de 6 mm (> 259.4 um,
promedio en pacientes sin retinopatia 225.2 + 17.1 um)."

La variable en estudio fue el volumen macular, que se
defini6 operativamente como el volumen estimado por el
equipo Stratus TCO, en el mapa rapido macular de 6 mm.
Se trat6é de una variable cuantitativa, continua, con escala
de medicién en mm?.

Se considero error de medicion a cualquier desviacién
de la linea de rastreo de la tomografia de coherencia éptica
con respecto al limite real de la retina.?°

Se consideraron variables basales: edad, sexo, grado de
retinopatia, glucemia, tiempo de evolucion de la diabetes,
tratamiento de la diabetes, presencia de hipertensién arte-
rial, capacidad visual en equivalente decimal, grosor del
punto central y engrosamiento del punto central.

Se calcul6 un tamaiio de muestra para comparar dos
grupos (con y sin engrosamiento del campo 7), con un
nivel de confianza de 95% y una potencia de 80%. Para
un volumen macular esperado en ojos con EMCS vy filtra-
cion focal de 8.08 + 0.94mm?,'® se estimé que el prome-
dio en ojos sin engrosamiento del campo 7 fuera por lo
menos 10% menor que en los 0jos con engrosamiento del
campo 7 (7.27 mm?3, diferencia 0.8 mm?). El tamafo de
muestra fue de 23 ojos por grupo.

La diferencia estimada corresponde a un valor tres veces
mayor que el considerado clinicamente significativo, para
el volumen macular (3%).2" El calculo se realizé con el
programa estadistico PS Power and Sample Size Program
Versiéon 2.1.31
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Figura 1. Campos del mapa rapido macular de 6 mm.
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Se comparé el promedio de volumen macular y el del
grosor del punto central en ojos con y sin engrosamiento
del campo 7 mediante la prueba de t de Student para me-
dias independientes; se comparé la proporcion de ojos con
capacidad visual menor a 0.5, y con engrosamiento del
punto central en ambos grupos mediante x? y razon de
momios. Se considero significativa a una p < 0.05. La
informacién se almacené y se analizo6 con el programa IBM
SPSS Statistics 19.

RESULTADOS

Se evaluaron 90 ojos de 68 pacientes, 56 0jos corres-
pondian a pacientes del sexo femenino (62.2%) y 34 a
pacientes del sexo masculino (37.8%). La edad tuvo un
promedio de 60.31 anos (desviacion estandar [DE] + 7.901).

El tiempo de evolucién de la diabetes tuvo un promedio
de 14.5 + 7.2 aios; 65 ojos correspondian a pacientes
tratados con hipoglucemiantes orales (72%), 22 a pacien-
tes tratados con insulina (24 %) y tres a pacientes sin trata-
miento (3%). La glucemia en ayuno tuvo un promedio de
165.3 + 105.8 mg/dL; 54 ojos pertenecian a pacientes que
padecian hipertension arterial (60%).

La capacidad visual tuvo un promedio de 0.48 + 0.25;
43 pacientes tenfan capacidad visual menora 0.5 (47.8%).
El grado de retinopatia diabética de acuerdo con el ETDRS,
fue no proliferativa leve en cuatro casos (4%), no prolifera-
tiva moderada en 46 (51%), no proliferativa severa en ocho
(9%), y proliferativa en 32 (36%).
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Volumen macular

Figura 2. Histograma. Distribucién del volumen macular en la
muestra (n = 90).
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El grosor del punto central tuvo un recorrido de 108 a
284 um, con promedio de 180.77um (D.E. + 34.965); en
38 ojos existié engrosamiento del punto central (42.2%).
El volumen macular tuvo un recorrido de 5.9 a 10.06 mm?,
con promedio de 7.9417 mm? (D.E. + 0.75457) y tuvo
una distribucién bimodal (Figura 2); el grosor del campo 7
tuvo un recorrido de 189 a 416 um, con promedio de 278.3
um (D.E. + 42.264).

Cincuenta y siete ojos se asignaron al grupo 1 (con en-
grosamiento del campo 7) y 33 al grupo 2 (sin engrosa-
miento del campo 7). La capacidad visual tuvo un prome-
dio en el grupo 1 de 0.48 + 0.28, que no difiri6 del
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Figura 3. Promedio de grosor del punto central en ojos cony
sin engrosamiento del campo 7.
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Figura 4. Engrosamiento del punto central en ojos con y sin
engrosamiento del campo 7.

149




MEDICO

Rev Hosp Jua Mex 2011; 78(3): 146-151

8.6
— L.C. Superior
-

8.4 + Promedio
v 8.2 al — L.C. Inferior ||
Q
L2
2 8.0
&
§ 7.8
£76
S 74 1

7.2 T

7.0

Con engrosamiento
del campo 7

Sin engrosamiento

del campo 7
Figura 5. Promedio de volumen macular en ojos con vy sin
engrosamiento del campo 7.

promedio del grupo 2 (0.50 + 0.20, p = 0.6). La propor-
cion de ojos con capacidad visual < 0.5 no difirio signifi-
cativamente entre grupos (p > 0.05).

El grosor del punto central tuvo un promedio de
190.23 umen el grupo 1 (D.E. + 36.045), y de 164.42
um en el grupo 2 (D.E. + 26.3, p = 0.001) (Figura 3).
Treinta y un ojos del grupo 1, y siete ojos del grupo 2
presentaron engrosamiento del punto central; la propor-
cién del grupo 1 (54.4%) super6 significativamente a la
del grupo 2 (21.2%, p = 0.002, RM 4.43, IC 95% 1.51
a 13.42) (Figura 4).

El promedio de volumen macular fue 8.31Tmm?en el
grupo 1 (D.E. + 0.61),y 7.31 mm?en el grupo 2 (D.E. +
0.54). El promedio de volumen del grupo 2 fue 12% me-
nor que el del grupo 1 (p < 0.001) (Figura 5).

DISCUSION

La atencion de los pacientes con EMCS se asocia con
tasas mas altas de consumo de recursos, que la de pacien-
tes sin retinopatia diabética o la de otros tipos de retinopa-
tia. El tratamiento con fotocoagulacion es el estandar cuando
existe filtracion focal, contra el que se comparan los nue-
VOS recursos terapéuticos, pero los patrones de respuesta
requieren de evaluacion adicional.??

El numero de pacientes a tratar con fotocoagulacion,
para evitar el desarrollo de pérdida visual moderada en ojos
con EMCS, es de 3.2 (intervalos de confianza del 95% 2.4
a 4.8).% Esta eficacia terapéutica se estimé antes de dispo-
ner de herramientas para medir cuantitativamente el grosor
retiniano, por lo que actualmente se encuentra en reeva-
luacién la respuesta anatomica y funcional de la retina a la
fotocoagulacion.?+2°
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La mejoria visual identificada previamente en ojos sin
afeccion del campo 7, después de la fotocoagulacion, po-
dria deberse a caracteristicas de los ojos tratados que aun
no hayan sido estudiadas. En la regién retiniana temporal
se localiza la porcién terminal de dos plexos capilares,
provenientes de las arterias temporales superior e inferior;
el engrosamiento de esta region podria indicar una mayor
alteracion microvascular, pero debera documentarse en es-
tudios posteriores.

El aumento del grosor retiniano de un campo en edema
focal indica la acumulacion de liquido en una zona de la
retina, pero no refleja la afeccion de toda la macula; aun
cuando Gnicamente exista un sitio de permeabilidad vas-
cular, la cantidad de liquido acumulado puede variar y
ocasionar que exista engrosamiento en mas de un campo
del mapa.

La medicion del volumen macular es independiente del
observador y directamente comparable;?” Krzystolyk repor-
t6 que la variabilidad de medicion del grosor del campo
central en un mapa rapido macular es de 8%, y que la del
volumen macular es 2%.2" La diferencia de volumen
macular encontrada en el presente estudio fue de 12%,
que supera la variabilidad de medicién y la diferencia de
volumen de 3%, que se considera un cambio significativo
después de un tratamiento para EMCS.?'

Esta diferencia explica dos caracteristicas: la distribu-
cion bimodal en la muestra y la mayor variabilidad en la
muestra (D.E. + 0.75457) que en cada uno de los grupos
(1, D.E. + 0.61 2, D.E. + 0.54); también podria explicar
la mejor respuesta funcional a la fotocoagulacion, si una
mayor disminucién de volumen se acompanara de
una mejoria en la capacidad visual. Esta evaluacion re-
quiere de estudios adicionales, donde se compare el efecto
en cuatro grupos: con afeccion del campo 7 y sin ella, cada
uno subdividido de acuerdo con la presencia de engrosa-
miento del punto central.

Existio una diferencia significativa del grosor del punto
central entre grupos, pero no de la capacidad visual; todos
los ojos presentaban engrosamiento retiniano difuso por
TCO, por lo que las variables que previamente se habfan
asociado con mejoria visual no tuvieron diferencias signi-
ficativas entre grupos.

La causa de que los ojos con engrosamiento en el cam-
po 7 presenten un volumen macular mayor también debera
evaluarse, con la finalidad de determinar si es vulnerable
y, en caso contrario, determinar los factores asociados que
permitan anticipar su desarrollo.

En tanto se dispone de méas informacion, es recomenda-
ble seleccionar adecuadamente los pacientes por asignar a
grupos que evalten tratamientos para EMCS de tipo focal,
con la finalidad de evitar sesgos al determinar la eficacia.
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