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DITORIAL

Preambulo

Pere Romero Aroca

Servicio de Oftalmologia. Hospital Universitario Sant Joan. Reus (Tarragona)

Joan Barrot de la Puente
Meédico de familia. Centro de Atencién Primaria Jordi

La RD sigue siendo la primera causa de ceguera entre
la poblacion adulta joven, en la franja de edad entre los 40
y 60 anos. La ceguera viene dada por las complicaciones de
esta, en forma de EMD, isquemia del area macular y RD en
su forma proliferativa. Pero ademais los pacientes con RD
presentan una serie de complicaciones que son poco cono-
cidas por los médicos de familia; asi, es frecuente que durante
la vida del paciente diabético este sufra hemorragias en el
vitreo, que van a producirle pérdida de visién durante el pe-
riodo en que esta esté presente. Igualmente, el desarrollo de
una RDNP grave va a ocasionar extensas areas de isquemia
retiniana que, si afectan al drea macular, producirin pérdida
de visién actualmente irreversible. Estas mismas areas de is-
quemia localizadas en la periferia mas extrema de la retina
induciran la formacién de neovasos en el iris, los cuales van
a cerrar el angulo camerular con el subsiguiente aumento de
presion intraocular y la aparicion del denominado glaucoma
neovascular.

La misma formacién de neovasos, pero en la papila o las
arcadas vasculares, dard lugar a la RDP, la cual puede ocasio-

ABREVIATURAS

AAO: American Academy of Ophthalmology.

ADA: American Diabetes Association.

ADVANCE: Action in Diabetes and Vascular disease: Preterax and
Diamicron-MR Controlled Evaluation.

CNM: camara no midriatica.

DCCT: The Diabetes Control and Complications Trial.

DM: diabetes mellitus.

DM1: diabetes mellitus tipo 1.

DM2: diabetes mellitus tipo 2.

EDIC: Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications.
EM: edema macular.

EMCS: edema macular clinicamente significativo.

EMD: edema macular diabético.

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study.
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Jadal. Salt (Girona)

nar desprendimiento de retina de tipo traccional, ya que los
neovasos se acompafian de tejido fibroglial de soporte que,
al contraerse, traccionan de la retina separandola del epitelio
pigmentario de la retina.

Como podemos observar, multiples son las complica-
ciones que se van a producir a lo largo de la vida del pa-
ciente diabético afectado de RD, sobre todo en sus formas
mis avanzadas. Es, pues, importante que el médico de fami-
lia conozca cuiles son las complicaciones, y sobre todo que
sepa como actuar en cada una de ellas desde su posicién de
médico que ha de controlar metabdlicamente al paciente,
y que ademis va a ser al médico al que, por la facilidad de
acceso, van a dirigirse muchas de las preguntas que el pa-
ciente no formulari al especialista en oftalmologia cuando
lo tenga delante.

Por tanto, el objetivo del presente documento es descri-
bir las complicaciones de la RD, como se pueden prevenir,
solucionar y qué actitud debe tomar el médico de familia en
cada una de ellas.

EUROCONDOR: European Consortium for the Early Treatment of
Diabetic Retinopathy.

FIELD: Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes.
HbA, : hemoglobina glucosilada.

HTA: hipertensioén arterial.

PFC: panfotocoagulacion.

RD: retinopatia diabética.

RDNP: retinopatia diabética no proliferativa.

RDP: retinopatia diabética proliferativa.

TOC: tomografia de coherencia optica.

UKPDS: United Kingdom Prospective Diabetes Study.

VEGEF: factor de crecimiento vascular endotelial.

WESDR: The Wisconsin Epidemiologic Study of Diabetic
Retinopathy.



Descripcidon de la retinopatia diabética. Clasificacion

Maribel Lopez Galvez
Servicio de Oftalmologia. Hospital Clinico. Valladolid

Alicia Pareja Rios

Servicio de Oftalmologia. Hospital Universitario de Canarias. Tenerife

:QUE ES LA RETINOPATIA DIABETICA?

De todas las complicaciones que la DM puede ocasionar
en el ojo, la RD es la que con mayor frecuencia conduce
a la ceguera (80 %)'. Se trata de una afectacién del sistema
microvascular de la retina que se produce en mayor o me-
nor grado en todos los pacientes diabéticos a lo largo de
la evolucién de la enfermedad (figura 1) y que se pone de
manifiesto con la aparicién de una serie de lesiones en el
fondo de ojo de cuya identificacién depende el diagnostico.

Figura 1. Fisiopatologia RD y duracién de la enfermedad: a
mayor tiempo de evolucién de la DM, mayor prevalencia de RD.
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:POR QUE SE PRODUCE LA RETINOPATIA
DIABETICA?

Los mecanismos patogénicos exactos implicados en el desa-
rrollo de la RD no se conocen del todo. Actualmente se admite
que las distintas lesiones que aparecen en el fondo de ojo son la
consecuencia final de las alteraciones metabdlicas que se origi-
nan como respuesta a la existencia de una hiperglucemia crénica
mantenida y a los cambios bioquimicos, fisiologicos, hematologi-
cos, endocrinoldgicos y anatémicos que de ella se derivan’.

Es un proceso de desarrollo lento en las fases inciales. Se
necesita un periodo minimo de cinco a diez afios de hiper-
glucemia mantenida para que comiencen a manifestarse las
lesiones microangiopaticas. Ademis, en su progresiéon influ-
yen determinados factores de riesgo, entre los cuales des-
taca por su importancia el grado de control metabdlico. El
DCCT?y el UKPDS* demostraron que existe una correla-
ci6én muy evidente entre el grado de control metabdlico y el
desarrollo y la progresion de las lesiones oculares en la DM.

Por qué ante una situacién de hiperglucemia crénica se
lesionan los pequenos vasos de la retina es todavia una incog-
nita que se va despejando poco a poco. Tradicionalmente, se
ha considerado que la existencia de unos niveles elevados y
mantenidos de glucemia desencadena una serie de alteraciones
bioquimicas cuya consecuencia es el acimulo, en los distintos
tejidos, de polioles, radicales libres y productos de la glucacion
avanzada que inducen el aumento de la sintesis de diacilgli-
cerol, la activacién de la proteincinasa C>® y el aumento de la
sintesis y liberacion del VEGE La aparicion de estas alteraciones
metabolicas tiene como consecuencia que se genera un dafio
estructural (figura 2).

El dafo de las células del endotelio vascular, con alte-
raciones de la membrana basal capilar y con la pérdida de
pericitos, parece que es uno de los factores mas importantes
en el desarrollo de la enfermedad, al ocasionar la rotura de
la barrera hematorretiniana interna, con aumento de la per-
meabilidad’. Se producen también una serie de cambios que
conllevan, como consecuencia de la hipoxia, la activacion
de ciertos receptores y la liberacién de mediadores como
el VEGF'". EL VEGF estimula la formacidén de neovasos la
permeabilidad de los vasos, contribuyendo al edema.

Por otro lado, es importante sefialar que, en la actuali-
dad y gracias a los avances experimentados en el conoci-
miento de la patogenia de esta enfermedad, se sabe que la
RD no se reduce al daino microvascular. Cada vez son mis
los estudios que sugieren que la neurodegeneracién es un

Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:
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Figura 2. RD: alteraciones estructurales.

Hiperglucemia cronica

—

e Pérdida de pericitos
¢ Lesion de células endoteliales

¢ Alteracion de la membrana basal

Aumento de
permeabilidad vascular

* Aumento de fibrindgeno y albimina
* Aumento de rigidez de la pared de glébulos rojos

* Aumento de la agregabilidad plaquetaria

Aparicion de
fendmenos vasculares obstructivos

evento precoz en el desarrollo de la RD y que puede in-
cluso preceder al dafio vascular anteriormente descrito. Se
ha detectado un aumento de glutamato, del estrés oxidativo
y una sobreexpresién del sistema renina-angiotensina, y se
ha visto que muchas de las alteraciones inducidas por la
DM pueden contribuir a que se produzca una degenera-
ci6n neuronal en la DM. Si de verdad este dafio neuronal
precede al dafio vascular o sucede de manera simultinea
afectando a la denominada unidad neurovascular, esta sien-
do objeto de numerosas investigaciones que, sin duda, con-
tribuirdn a esclarecer por qué se produce esta enfermedad
y abririn nuevas dianas terapéuticas''.

:COMO SE CLASIFICA LA RETINOPATIA
DIABETICA?

Desde un punto de vista clinico, la RD evoluciona en dos
fases bien diferenciadas: una menos agresiva de aumento de
la permeabilidad y otra mas grave de proliferacion vascular
dominada por la isquemia. Cada una ellas se caracteriza por
la aparicién en el fondo de ojo de una serie de cambios que
son los que definen y condicionan la gravedad de la RD y
del EM y que permiten establecer una clasificacidon de dicha
enfermedad.

Lesiones asociadas a la ruptura de la barrera
hematorretiniana

Microaneurismas (figura 3)

Los microaneurismas son dilataciones saculares de la
pared de los vasos (mas frecuentemente capilares venosos)
con un tamafo variable que oscila entre 15 y 50 micras y
que aparecen en el fondo de ojo como puntos rojos in-

Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:

trarretinianos'?. Estas dilataciones se originan como con-
secuencia de la pérdida de pericitos y del engrosamiento
de la membrana basal y de la proliferacion de las células
endoteliales. Representan la primera lesién detectable me-
diante oftalmoscopia y suelen aparecer inicialmente en el
polo posterior.

Figura 3. Microaneurismas (flecha blanca).

Hemorragias (figura 4)

Se producen como consecuencia de la alteracion de la
permeabilidad vascular de los capilares o vénulas, o bien
por la ruptura de microaneurismas. Aparecen en el fondo
de ojo como manchas rojas redondeadas de limites poco ni-
tidos que adoptan una morfologia variable dependiendo de
la profundidad a la que se sitden. Su tamafio es variable y a
veces es dificil distinguirlas de los microaneurismas. Las he-
morragias generalmente superan las 125 micras.
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Figura 4. Las hemorragias adoptan una morfologia variable.

Lesiones asociadas a la aparicidon de fendmenos
vasculares obstructivos

Exudados algodonosos (figura 6)

Aunque inicialmente descritos como exudados, son en
realidad microinfartos localizados en la capa de fibras ner-
viosas, y representan el acimulo, en la retina interna, de de-
tritus de flujo axoplasmico.

Aparecen en el fondo de ojo como lesiones blancas, ova-
ladas y de limites borrosos con un tamano que oscila entre
las 300 y las 700 micras. Su vida media es corta y desapare-
cen espontineamente en unos meses.

El ntimero de hemorragias y su extension tienen valor
pronodstico. Cuando se produce una confluencia de varias
hemorragias es importante descartar la existencia de una hi-
poxia retiniana subyacente.

Exudados duros (figura 5)

Surgen como lesiones amarillentas de bordes bien defi-
nidos y morfologia variable, generalmente asociadas a mi-
croaneurismas o microhemorragias. Tienen predileccién por
el polo posterior y, a veces, adoptan una disposicioén circina-
da.Tienden a aumentar con el tiempo y a modificar su mor-
fologia, y se corresponden con depositos extracelulares de
lipidos y lipoproteinas que se producen como consecuencia
del aumento de la permeabilidad vascular.

Figura 6. Exudados algodonosos.

Figura 5. Exudados lipidicos.

Anomalias vasculares (figura 7)

La presencia de anomalias vasculares retinianas o intra-
rretinianas constituye un indicador muy fiable de progresion
de la hipoxia retiniana y de la presencia de areas de isquemia.
Ademis, traduce un riesgo de posible evolucién inminente
de la RD hacia formas proliferantes.

Las mis frecuentes son las de tipo venoso, y pueden ser
muy variadas:

. Dilatacién.

. Arrosariamiento.
. Duplicacién.

. Asas vasculares.

. Envainamiento.

. Exudados perivenosos.
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Figura 7. Asa venosa (flecha blanca), exudado
algodonoso (flecha negra).

Figura 9. Desprendimiento traccional de retina.

Anomalias vasculares intrarretinianas

Las anomalias vasculares intrarretinianas son colaterales
que aparecen tras la oclusién vascular. En realidad son
cortocircuitos entre las arteriolas retinianas y las vénulas que
tienen una funcién compensadora.

Neovascularizacion (figuras 8 y 9)

La neovascularizacion representa el signo clave del agra-
vamiento de la enfermedad. Se trata de vasos andémalos que
surgen para compensar la isquemia generalizada que se
produce en la retina diabética en las fases avanzadas. Esta
neovascularizacién se acompana de tejido fibroglial que, al
contraerse, producira desprendimiento traccional de la retina
adyacente.

Figura 8. Neovasos (flecha).

- Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:

CLASIFICACION DE LA RETINOPATIA
DIABETICA

Reconocer estos signos en el fondo de ojo es funda-
mental para poder clasificar la RD vy establecer el grado de
gravedad. Clasicamente, se ha dividido la RD en RDNP,
cuando predominan los trastornos asociados a la alteracién
de la permeabilidad, y RDP, cuando ya se ponen de mani-
fiesto los neovasos.

Existen varias clasificaciones que distinguen en cada una
de estas formas distintos estadios de gravedad, pero las mas
utilizadas son, sin duda, la del ETDRS vy la escala de grave-
dad de la RD y el EM.

La clasificacién del ETDRS" ha sido y es la mis utilizada
en investigacion clinica, y se basa en la identificacién de las
lesiones que aparecen en los siete campos fotograficos de la
retina, representados en la figura 10.

En esta clasificacion las lesiones oftalmoscopicas se
gradian compariandolas con las fotografias estindares uti-
lizadas en el ETDRS. Se considera que no existe RD (nivel
10) cuando no se detecta ninguna lesién en el fondo de ojo.
Cuando se aprecian algunas lesiones, como microaneurismas
o hemorragias, se trata de una RDNP leve (niveles 20 a 34).
La RDNP moderada (niveles 35 a 46) viene definida por la
presencia de hemorragias 0 microaneurismas mayores que
los de la fotografia estindar 2A y exudados blandos o anom-
alias venosas. Cuando aparecen hemorragias o microaneuris-
mas en los cuatro cuadrantes, anomalias venosas en al menos
dos cuadrantes o anomalias vasculares intrarretinianas en al
menos un cuadrante, se considera que existe una RDNP
grave (regla 4:2:1; niveles 47 a 52),y si coinciden dos de estos
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Figura 10. Campos de la retina para establecer el estadiaje de la RD
(esquema original: http://eyephoto.ophth.wisc.edu/index.html).

Ojo derecho

Ojo izquierdo

Task Force) propuso en el afio 2002 una nueva clasificacién
para la RD de mis ficil manejo, que es la escala clinica in-
ternacional de gravedad de la RD (tabla 1) y del EMD, que
ha sido asumida por la AAO y que puede verse en su web

(Www.220.01g).

Esta nueva clasificacion esta basada en los resultados del
ETDRS vy, por lo tanto, se apoya en la evidencia cientifica.
No pretende desplazar a la clasificacién original, sino tan solo
proporcionar una base de manejo sencillo y adecuado a la
practica clinica. No obstante, habrd que esperar un tiempo
para ver si realmente sirve para su objetivo y es aceptada por la
mayoria de los oftalmdlogos antes de verificar su utilidad'".

Tabla 1. Escala clinica internacional de gravedad de la RD.

tres hallazgos se trata de una RDNP muy grave (niveles 53 a
60). La RDP (niveles 61 a 85) se caracteriza por la presencia
de neovasos.

Se considera que existe una RDP «de alto riesgo» cuan-
do concurren alguna de estas tres circunstancias: neovasos
en la papila que ocupan entre un tercio y una cuarta parte
del area de la papila, neovasos en la papila y hemorragia
vitrea o prerretiniana, o bien neovasos extrapapilares de
mas de la mitad del tamano de la papila y hemorragia vitrea
o prerretiniana.

En un intento de conseguir un medio de comunicacién
para todos, un grupo de expertos (Global Diabetic R etinopathy
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Descripcion del edema macular diabético

Alicia Pareja Rios

Servicio de Oftalmologia. Hospital Universitario de Canarias. Tenerife

Maribel Lopez Galvez
Servicio de Oftalmologia. Hospital Clinico. Valladolid

El EMD es una manifestacién avanzada de la RD y la
causa mas frecuente de discapacidad visual en los pacientes
diabéticos. Pues bien, se estima que en la actualidad hay
mas de 21 millones de diabéticos con EMD.

Se trata de un engrosamiento de la retina por acimulo de
liquido en el area macular. La base patogénica del EM se concreta
en la ruptura de las barreras hematorretinianas: la interna, forma-
da por el endoteli o de los capilares retinianos y por las células
gliales (astrocitos y células de Miiller), y la externa, integrada por
el epitelio pigmentario retiniano y la membrana de Bruch.

Otros factores implicados en la génesis del EM son la hi-
poxia retiniana, la sintesis de determinados mediadores que
aumentan la permeabilidad vascular (VEGE interleucina 6,
angiotensina II, etc.) y las tracciones vitreomaculares.

La clinica del EM es muy variada y depende en gran
parte de su localizacién. Cuando hay afectacién central, dis-
minuye la agudeza visual.

Si se trata de un EM localizado y extrafoveal, puede cur-
sar de forma asintomaitica. En el caso de que el EM afecte
al centro de la fovea, la afectacion de la agudeza visual serd
mayor o menor en funcién del espesor retiniano central y
del tiempo de evolucién del proceso.

Ademis, los pacientes tienen alterada la sensibilidad al
contraste y la visiéon de los colores, con modificacidon en la
percepcidn del eje azul-amarillo y en la adaptacién a la oscu-
ridad. Todo ello explica por qué los pacientes con EMD con
afectacion central tienen dificultades en la lectura, a la hora
de realizar trabajos de precisién e incluso para desenvolverse
en situaciones de iluminacién escasa.

CLASIFICACION

Su clasificacion es importante para establecer la actitud
terapéutica. La clasificacion clinica clasica distingue el EM

segin sea focal o difuso®. E1 EM focal se caracteriza por
la existencia de un 4rea de engrosamiento en el polo pos-
terior bien definida, mientras que el EM difuso es aquel
que se caracteriza por un engrosamiento extenso con gran
hiperpermeabilidad por ruptura generalizada de la barrera
hematorretiniana.

Son dos las clasificaciones clinicas mas usadas: la propues-
ta por el ETDRS vy la escala clinica internacional de grave-
dad del EM (figura 1 y tabla 1).

El ETDRS clasifica el EM en funcién de que sea o no
clinicamente significativo. El EMCS es aquel que cumple
alguno de estos tres criterios’:

*  Engrosamiento de la retina (constatado por la explo-
racion clinica) dentro de las 500 w del centro de la
macula.

* Exudados duros (con engrosamiento retiniano
adyacente) a 500 n o menos del centro de la macula.

+  Area de engrosamiento retiniano de un di4dmetro pa-
pilar o mayor, con alguna parte de esta dentro del
area comprendida por un didmetro de disco medido
desde el centro de la micula.

La necesidad de la valoracién angiografica y, por tanto, su
clasificacién (tabla 2) ha sido puesta en duda por numerosos
autores en los ltimos afos, pero no solo aporta informacién
relevante para la eleccion del tratamiento, sino que ademas
aflade valor prondstico (informa de la presencia o no de is-
quemia macular).

La clasificacién tomografica ain no esta establecida, de-
bido, entre otras causas, a las constantes mejoras en el apa-
rataje*®. Actualmente, segin la morfologia de la méicula por
TOC, el EMD se clasifica en espongiforme, quistico y con
desprendimiento del neuroepitelio. Por otro lado, se valora la
existencia o no de traccién. La presencia en la TOC de una
hialoides engrosada, hiperreflectiva y tensa sugiere la pre-
sencia de un EMD traccional. También se debe valorar en la
TOC la extensién del EMD.
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Descripcién del edema macular diabético

Figura 1. Clasificacién del EM (ETDRS). Tabla 1. Clasificacién clinica internacional de gravedad del EMD
(International Clinical Diabetic Macular Edema Disease Severity Scale).

I\Irl::i;;; Hallazgos de la oftalmoscopia bajo
gel EMD midriasis

EM aparentemente | « No hay engrosamiento de retina ni

ausente exudados en el polo posterior

EM aparentemente | « Aparente engrosamiento de la retina o
presente exudados duros en el polo posterior

EM presente * Leve: engrosamiento de la retina o

exudados duros en el polo posterior, pero
alejados del centro de la retina

. . ¢ Moderado: engrosamiento de la retina
Engrosamiento retiniano dentro de 500 p del centro. & .
o exudados duros en el polo posterior
cercanos al centro de la macula sin

afectacién del centro

* Grave: engrosamiento de la retina o
exudados duros en el polo posterior con
afectacién de la macula

Tabla 2. Clasificacion angiografica del EM.

Area bien definida de difusién procedente de

EM focal- . . . . ,
. microaneurismas individuales o asociados. Mas
multifocal 0 , . . .
del 67 % del area se asocia a microaneurismas
Exudados duros dentro de 500 p del centro si se asocia a un Hiperfluorescencia de difusion tardia = 2
engrosamiento de retina adyacente. didmetros de disco con afectacidén foveal,
EM difuso de la cual menos del 33 % estd asociado

a microaneurisma. Hay un aumento de
permeabilidad de toda la red capilar perifoveal

EM con cierre de capilares perifoveales con

aumento de la zona avascular foveal (zona

EM isquémico avascular foveal = 1000 ). Area de no perfusion
dentro de 1 didmetro del disco del centro de la

févea con rotura del anillo capilar perifoveolar

en el borde de la zona avascular foveal

EM mixto Combinacién de algunos de los anteriores

Todas las caracteristicas descritas son importantes para
. A . . . decidir el tipo de tratamiento que se va a elegir en un

Un éarea de engrosamiento retiniano del tamano de al menos 1 area del ) p q . 2

disco, parte de la cual esta a menos de 1 didmetro de disco del centro. paciente concreto y que se describird en el capitulo de-

dicado a ello.
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Descripcion de las complicaciones de la retinopatia
diabética: hemorragia vitrea, glaucoma neovascular
y desprendimiento de retina traccional

Pere Romero Aroca

Servicio de Oftalmologia. Hospital Universitario Sant Joan. Reus (Tarragona)

La RD es la forma de afectacidén microangiopatica dia-
bética de los vasos dependientes de la arteria central de
la retina. Su evolucidn esta relacionada con los niveles de
glucemia y el tiempo de evolucién de la DM, asi como
con la presencia de HTA vy alteraciones en los niveles de

los lipidos'.

Su evolucién natural conlleva la aparicién de una serie
de lesiones en el fondo de ojo, como son microaneurismas,
hemorragias, exudados duros y alteraciones en los vasos en
forma de tortuosidad vascular, arrosariamiento y formacién
de bucles venosos; asimismo, aparecen alteraciones derivadas
de la oclusién arteriolar en forma de anomalias intravascu-
lares retinianas y areas de isquemia retiniana que podemos
evidenciar si realizamos una angiografia fluoresceinica’. El
namero de lesiones observadas en los cuatro cuadrantes en
los que se divide el fondo de ojo nos va a clasificar la RD en
diferentes grados de gravedad.

El tratamiento de la RD pasa por el buen control me-
tabdlico (de los niveles de glucemia y lipidos), control del
estado renal y control de la presion arterial*’. En cuanto al
tratamiento ocular de la RD, se basari en la fotocoagulacién
laser en los casos de RD grave o RDP vy las inyecciones de
medicamentos anti-VEGF en el caso de EMD*.

Pero la RD puede también dar lugar a complicaciones
oculares importantes que pueden conducir a la ceguera,
€omo somn:

* Hemorragia vitrea.

*  Desprendimiento de la retina de tipo traccional.

* Glaucoma neovascular.

HEMORRAGIA VITREA

La aparicién de hemorragias en el vitreo son frecuentes
en el paciente diabético. Su origen puede estar en la retina,
por formacion de neovasos en la forma proliferativa de la
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RD (neovasos que aparecen en la papila o en las arcadas
vasculares y que, al ser fragiles, se rompen con facilidad al
contraerse el tejido fibroso que los acompana), o bien en los
movimientos del vitreo. Igualmente, el mismo vitreo, al con-
traerse por aparecer degeneracion secundaria a la edad, va a
producir su desprendimiento de sus anclajes en la retina. En-
tre ellos, a la altura de las arcadas, estan los vasos sanguineos,
vasos que, al estar afectados por la microangiopatia diabética,
van a tener una mayor facilidad de rotura y sangrado masivo
a la cavidad vitrea®.

Es comun la aparicién de hemorragias en la cavidad vi-
trea tras episodios de hipoglucemia. Estos se producen con
frecuencia de forma nocturna, y el paciente se despierta con
pérdida de vision por la presencia de hemorragia en el vitreo.

Una forma de hemorragia vitrea es la presencia de san-
gre entre la cara posterior del vitreo y la retina a la altura
de la macula; en este caso, se denomina hemorragia retro-
hialoidea (figura 1). Se puede observar siempre un nivel
superior plano y otro inferior convexo, debido a la forma
del acimulo de sangre en la parte posterior del vitreo. Mu-
chas veces se asocia la presencia de hemorragia en el vitreo
y, a su vez, en el espacio retrohialoideo; en estos casos, po-
dremos observar su presencia solo mediante ultrasonidos
(figura 2).

La presencia de sangre en el vitreo suele reabsorberse
con el paso de las semanas, pero, tal y como desarrollamos en
el capitulo correspondiente, en muchos casos hemos de rea-
lizar su retirada de forma quirtirgica mediante vitrectomia. A
este respecto cabe indicar que, aun en el caso de que se vea
la retina a poco afectada por la RD o que se haya realizado
una correcta fotocoagulacién liser de esta, hemos de tener
en cuenta que la sangre es toxica para la misma retina, de
manera que el contacto de la sangre con la retina es nocivo
y, sobre todo en el caso de las hemorragias retrohialoideas,
su retirada quirdrgica resulta una indicacién de preferencia
quirtrgica.
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Figura 1. Paciente con hemorragia retrohialoidea (flechas blancas). Se
aprecian los impactos de laser (flechas rojas).

Figura 2. Ecografia ocular del paciente situado en posicién sentada.

La parte superior de la ecografia corresponde a las 12 horas del ojo.
Observamos: VH yVRH (la ecografia nos permite ver el nivel superior
plano de esta). VH: hemorragia en la cavidad vitrea; VRH: hemorragia
en el espacio retrohialoideo.

¢Qué tiene que conocer el médico de familia de
esta complicacién?

El primer paso es detectar que ha sucedido la hemorra-
gla vitrea. El médico de familia puede sospecharla ante un
paciente que refiere pérdida de visién brusca en forma de
una sombra que se mueve o muchas moscas (muchas mas
de las habituales, que puede describir como una tela de ara-
fa). Ante este cuadro, la agudeza visual subjetiva obtenida
mediante la comparacién de la visién de un ojo con el otro
puede ayudar al médico a sospechar el diagndstico. Si ademas
dispone de oftalmoscopio directo, observara que el reflejo

rojo de fondo puede estar ausente, y no va a poder enfocar
ningin vaso o estructura retiniana.

Frente a este cuadro clinico se ha de derivar al paciente
a Oftalmologia de forma urgente, donde se diagnosticara y
decidira el tratamiento que se debe aplicar.

Por su parte, el médico de familia ha de intentar con-
trolar metabdlicamente al paciente evitando la aparicién de
hipoglucemias, que, como hemos dicho, son causa de hemo-
rragia en el vitreo, ademas de controlar la presion arterial de
dicho paciente”®.

DESPRENDIMIENTO DE RETINA DE TIPO
TRACCIONAL

En los pacientes que desarrollan RDP, el crecimiento de
los neovasos se acompana de tejido fibroglial, el cual les da
soporte. Este tejido se forma en la misma zona donde se for-
man los neovasos, las arcadas vasculares y la papila. El tejido
fibroglial tiene tendencia a contraerse con el paso de tiempo
y, al hacerlo, dard lugar a la tracciéon de la retina, levantan-
dola y provocando su desprendimiento. Dado su origen, a
dicho desprendimiento lo denominamos traccional, debido
a la traccién ejercida por el tejido fibroglial, como podemos
observar en las figuras 3 y 4, en que la retina nasal inferior
ha sufrido una traccidn y genera un levantamiento en forma

de bucle’.

Figura 3. Desprendimiento traccional de la retina. Se observa
levantamiento de la retina nasal superior e inferior (flechas
blancas) debido a traccion de esta por neovasos a la altura de la

papila (flecha verde).
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neovascular y desprendimiento de retina traccional

Figura 4. Proliferacién fibrovascular en paciente con RDP (por suerte
la mécula ha sido conservada).

¢Qué tiene que conocer el médico de familia de
esta complicacion?

El médico de familia debe conocer que este tipo de des-
prendimiento de retina es diferente al regmatogeno. No es
lo mismo un desprendimiento traccional de la retina debido
a traccidn por el tejido fibroglial que un desprendimiento de
retina secundario a la formacién de un desgarro o agujero en
la retina por traccién producida por el vitreo. Son dos me-
canismos distintos, y si el segundo avisa en forma de miode-
sopsias abundantes que aparecen en el momento de formarse
el agujero retiniano y desprenderse el vitreo, en el primer
€aso NO vamos a encontrar estos sintomas premonitorios.

La sospecha de desprendimiento de retina traccional va a
ser mas dificil que en el supuesto anterior, ya que su diagnds-
tico va a requerir la dilatacién pupilar y la exploracién con-
cienzuda del polo posterior. En caso de disponer de CNM,
la realizacién de una retinografia urgente revelara los signos
que hemos descrito, e imagenes similares a las figuras 3 y 4.

La derivacidén del paciente ha de ser urgente a Oftalmo-
logia para su tratamiento.

GLAUCOMA NEOVASCULAR

Una complicacién grave de la RD es la aparicién de neo-
vasos en el iris, sobre todo en la unidén entre el iris y la c6r-
nea, el denominado angulo camerular. En esta zona es donde
se produce la reabsorcién del humor acuoso en los sujetos
normales. Su obstruccién por los neovasos y por el tejido fi-
broglial que los acompana dara lugar a un acimulo de humor
acuoso en el ojo, con el subsiguiente aumento de la presiéon
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ocular (aumento que, dado el mecanismo de origen, va a darse
con cifras muy elevadas de presion [superiores a 50 mmHg]).
A este cuadro lo denominamos glaucoma neovascular'. Asi-
mismo, los neovasos van a trasudar factores inflamatorios al
humor acuso, que, junto con el incremento de la presion ocu-
lar, daran lugar a la aparicion de dolor intenso en estos 0jos.

El glaucoma neovascular va a ser causa de ceguera irre-

versible por atrofia del nervio 6ptico, secundaria al aumento
tensional.

¢Cuéndo aparece un glaucoma neovascular?

El glaucoma neovascular aparece en todos aquellos pa-
cientes en los que existe un predominio de isquemia retinia-
na importante no tratada, o sea, en pacientes con RD graves
o RDP. Estos pacientes deben recibir tratamiento mediante
PEC'.

De todas maneras, a pesar de haber realizado un trata-
miento correcto de la RD mediante PFC, puede que que-
den areas en la retina mas periférica que no hayan sido tra-
tadas, y es en estas areas donde van a seguir generindose
factores de crecimiento vascular que dardn origen a la for-
macién de neovasos en el iris. Por tanto, debemos extender
la fotocoagulacion laser a esta retina mas periférica y realizar
los impactos de manera confluente, para destruir toda aque-
lla retina capaz de producir factores angiogénicos.

¢Qué tiene que conocer el médico de familia de
esta complicacion?

En estos pacientes el control metabodlico sigue siendo ne-
cesario; no obstante, toda la patologia ocular observada es ya
independiente de dicho control.

El médico de familia debe conocer esta patologia y el tipo
de medicamentos que van a utilizarse, que basicamente van a ser
hipotensores oculares topicos, acompafiados de antiinflamato-
rios (corticoides) también topicos y colirios de tipo ciclopléjico
para relajar el cuerpo ciliar y evitar el dolor ocular; asimismo, en
muchos casos utilizamos acetazolamida oral cada 8 horas acom-
pafiada de un suplemento de potasio via oral. Es importante
que el médico de familia sepa que empleamos acetazolamida
como inhibidor de la formacién del humor acuoso, y no como
diurético. No sirve sustituir este medicamento por otro diuré-
tico o decir que el paciente ya toma uno para el control de la
HTA, sino que se ha de tener en cuenta tal vez la sustitucién
del hipotensor arterial diurético por la acetazolamida que se
suministra para el control de la presiéon ocular.
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Cribado de la retinopatia diabética. Técnica.
¢Quién debe hacer el cribado?
Importancia del médico de familia en el cribado

Joan Barrot de la Puente
Meédico de familia. Centro de Atencién Primaria Jordi

Recientemente se ha publicado la Estrategia en Diabetes
del Sistema Nacional de Salud, que aconseja facilitar la de-
teccion precoz de la RD vy favorecer la accesibilidad a CNM
digitales en los servicios sanitarios asistenciales para la detec-
cién de la RD y la prevencién de la ceguera'.

Debido al mejor control metabodlico de nuestros pacien-
tes diabéticos, la reduccidén de sus complicaciones y el lento
desarrollo de la RD, diferentes estudios avalan modificar la
frecuencia de la realizacion del cribado de RD.

El estudio de Jones et al.> muestra que las personas con
DM2 sin RD en el momento de su primer examen de
la retina estaban en bajo riesgo de progresién a RD pre-
proliferativa y muy bajo riesgo de progresion a RDP o
bien maculopatia, incluso después de cinco afos de segui-
miento. Por el contrario, los pacientes con RDNP al inicio
del estudio tenian cinco veces mas probabilidades de de-
sarrollar RD pre-proliferativa, RDP o maculopatia que
aquellos sin RD al inicio del estudio®.

El estudio de Olafsdéttir y Stefinsson® y el de Chalk et al.*
demuestran que el intervalo de cribado de dos aflos, en lugar
de anualmente, es seguro y efectivo para los pacientes con
DM2 a los que se les ha diagnosticado RD. Por otra parte,
esta politica podria reducir el coste del cribado de la RD en
un 25 %, mitigando asi la mayor demanda ante la creciente
prevalencia de la DM en el mundo.

Por tanto, podemos concluir que las evidencias avalan
la realizacién del cribado mediante CNM cada dos afios en
pacientes sin lesiones de RD tal como proponen las guias de
Atencién Primaria de nuestro medio. Sin embargo, parece
razonable mantener la frecuencia anual en pacientes con un
mal control de la DM (HbA, > 8 %) o de larga duracion de
la enfermedad (mas de 10 afios).

A pesar de la recomendacién bienal en pacientes sin
RD previa y buen control metabdlico, la mitad de los dia-
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béticos no tiene registrada en su historia clinica ninguna
exploracién del fondo de ojo. Existen diferencias impor-
tantes entre las distintas comunidades autébnomas de nues-
tro pais.

MATERIAL DE USO EN LA CONSULTA DE
RETINOGRAFIA>S

Con la CNM de 45° centrales obtenemos unas fo-
tografias estereoscOpicas con una sensibilidad y especifici-
dad notables que nos permite detectar la RD e identificar
precozmente no solo los primeros signos de la RD vy del
EM, sino también evitar los nuevos casos de ceguera en el
diabético.

* Una retinografia por ojo, centrada en la micula, es

suficiente para el cribado de RD, segtin la ADA y la
AAO.

* Larealizacién de dos retinografias, una centrada en
la micula y la segunda en el lado nasal de la papila,
aumenta la sensibilidad y especificidad. Se ha de tener
en cuenta si los equipos lo consideran oportuno.

e La camara estereoscopica de 30° de 7 campos se
considera el patron de oro y el referente que se ha de
seguir en los ensayos clinicos.

Debemos determinar la agudeza visual del paciente
diabético con tablas optométricas del tipo test de Snellen
o ETDRS vy valorar la correccién con estenopeico en caso
de su disminucién para determinar si la pérdida de agudeza
visual puede tener un origen refractario. Uno de los pro-
blemas mas importantes en la obtencion de las imagenes
del fondo de ojo es la calidad de estas para poder distinguir
correctamente los detalles de la retina. Tenemos pacientes
diabéticos, habitualmente de larga evolucién, que presen-
tan miosis pupilar refractaria a la oscuridad. Esto se debe
a la neuropatia autonémica y la pérdida de reflejos pupila-
res. Puede ser necesario dilatar con una gota de tropicamida
(midriatico débil, rapido y duracién corta) en cada ojo. La
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midriasis aumenta tanto la sensibilidad como la especificidad
de la prueba. El riesgo de provocar glaucoma o un aumento
de presion intraocular es minimo. La implantacién de los
colirios midriaticos en las consultas de CNM evitarin un
retraso en su interpretacion y sobrecargar las consultas oftal-
moldgicas sin sentido.

PERIODICIDAD DE LAS PRUEBAS DE CRIBADO

Comienzo del cribado

e En la DMI, a los cinco afios del diagnéstico de la
enfermedad o en mayores de 15 afos.

* En la DM2, en el momento del diagnostico o cer-
cano a este.

Periodicidad del cribado

e Anual en la DM1.

e En la DM2 sin signos de RD, con buen control me-
tabolico y corta duracién de la DM, se recomienda
un control bienal.

¢ En la DM2 sin signos de RD, con mal control me-
tabdlico o con mas de 10 anos de evolucién de la
enfermedad, se recomienda la revision anual.

*  Enla DM2 yla RDNP leve, control anual.
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éQUIEN REALIZA EL CRIBADO?

Es importante una formacidn reglada para todos los pro-
fesionales sanitarios que participan en la realizacién y en la
lectura de las imagenes de la retina. Los profesionales que
efecttan las retinografias son: personal de enfermeria, opto-
metristas, médicos de familia o médicos oftalmoélogos. Cada
region sanitaria deberia elegir al profesional que le convenga
en funcién de sus caracteristicas. Los circuitos deben ser cla-
ros y consensuados para usar la telemedicina y registrar las
imagenes en la historia clinica del paciente. Tras la obtenciéon
de las imagenes, estas se han de enviar telematicamente al
médico que ha hecho la derivacién a la CNM o al profesio-
nal encargado’.

En la mayoria de las comunidades auténomas tanto la
realizacién como la interpretacién de las retinografias recaen
en la Atencion Primaria, y solo se derivan al oftalmdlogo
(por via telematica) aquellas retinografias dudosas para el
médico de familia o claramente patologicas, lo que aumenta
mucho mas la eficacia/eficiencia del cribado. Lo ideal se-
ria que el médico de familia interpretara las imagenes de la
retina de sus pacientes. El estudio de Rodriguez et al.® en
Atencién Primaria determind que el tiempo empleado en
cada retinografia fue de unos 10 minutos, mas 1 minuto para
que el oftalmdlogo interpretara los resultados; en cambio, si
el mismo especialista tuviese que interpretar la prueba me-
diante el fondo de ojo con dilatacién pupilar necesitaria 15
minutos; el coste se calculé en torno a 13 € por retinografia.
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La RD es la tercera causa de ceguera irreversible en
el mundo, pero la primera en personas en edad laboral
activa, lo que genera grandes pérdidas econdémicas. Sin
embargo, hoy en dia se sabe que esta ceguera puede pre-
venirse, con una deteccién precoz, en mas del 80 % de los
pacientes. Esto justifica la necesidad de desarrollar progra-
mas de cribado que permitan la deteccién temprana de
dicha enfermedad.

La RDNP leve representa el estadio de menor gravedad.
Se caracteriza por la aparicion en el fondo de ojo de al me-
nos un microaneurisma (figura 1),y supone el comienzo de
la lesion de la pared vascular'. Durante esta fase el paciente
permanece asintomatico, de ahi la necesidad de realizar re-
visiones periodicas del fondo de ojo para poder detectarla.
El riesgo de progresion hacia las formas proliferantes es real-
mente bajo, de aproximadamente un 0,5 %7

:COMO SE DIAGNOSTICA?

El estandar para el diagnoéstico de la RD ha sido la ex-
ploraciéon del fondo de ojo bajo midriasis farmacoldgica
realizada por un oftalmoélogo. Sin embargo, la exploracién
periddica a toda la poblacidn diabética resulta imposible de-
bido a la gran sobrecarga asistencial que generaria. De ahi la
necesidad de recurrir a otros métodos que permitan realizar
el cribado de manera eficaz.

Se calcula que aproximadamente el 26 % de los diabé-
ticos tipo 1y el 36 % de los diabéticos tipo 2 no han sido
sometidos a una exploracion de fondo de 0jo’, y esto sucede
sobre todo en pacientes mayores, con bajo nivel sociocultu-
ral, procedentes del area rural y de diagndstico reciente. De
hecho, en un estudio publicado por Sprafka etal.?, el 32 % de
los pacientes diabéticos con alto riesgo de pérdida de visién
nunca habia sido visto por el oftalmologo; al examinarlos, un
61 % tenia RD, cataratas, glaucoma u otras manifestaciones
oculares de la DM.

Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:

La Organizacién Mundial de la Salud fij6 los 10 prin-
cipios para establecer un programa de cribado de cualquier
enfermedad’. Los programas de cribado de la RD con CNM
digitales se ajustan perfectamente a ellos. Respecto a la ce-
guera por RD, se trata de un problema de salud publica; se
conoce la historia natural y su epidemiologia; es una com-
plicacién con un periodo de latencia de varios afios; se dis-
pone de un tratamiento capaz de frenarlo y se sabe cuiles
son las formas que precisan tratamiento, asi como los costes
asociados.

Las CNM son ficiles de utilizar incluso por personal
no técnico entrenado. Gracias a las nuevas tecnologias de
las telecomunicaciones, pueden estar situadas en los cen-
tros de Atencién Primaria, desde donde las imagenes de
fondo de ojo se envian, a través de la red, a los servicios de
Oftalmologia de los hospitales de referencia. Esto permite
que se establezca una estrecha colaboracién entre la aten-
ci6n primaria y la especializada, lo que favorece el abordaje

Figura 1. Imagen de un fondo de ojo correspondiente a un paciente
con RDNP leve.
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multidisciplinar. En el caso concreto de los pacientes con
RDNP leve, la revisiéon del fondo de ojo debe realizarse
una vez al afo.

:ES NECESARIO APLICAR ALGUN
TRATAMIENTO?

Durante esta fase el abordaje adecuado del paciente exi-
ge la realizacién de revisiones anuales del fondo de ojo, asi
como llevar a cabo un buen control metabdlico y de los
factores de riesgo (dislipemia, HTA, etc.).

No existe, a fecha de hoy, ningin tratamiento aproba-
do en nuestro pais para frenar la progresiéon de la RDNP
leve, aunque si hay algin ensayo clinico en marcha. El mis
importante es el estudio EUROCONDOR, un ensayo
clinico de investigacién clinica independiente aprobado
y financiado por la Unién Europea y que pretende eva-
luar la eficacia y seguridad de la somatostatina topica en
las fases iniciales de la enfermedad (no RD, RDNP leve).
Existen numerosos estudios preclinicos y experimentales
que sugieren que la RD no es solo la manifestaciéon de la
microangiopatia diabética que con el tiempo se desarrolla
en los pacientes diabéticos, sino que ademas es, en realidad,
una enfermedad neurodegenerativa.

La neurodegeneracion retiniana es un evento precoz en
la cascada de la RD, y precede al dafio microvascular®. Las
alteraciones metabolicas que se producen en la DM son las
responsables de la existencia de unos niveles elevados de
glutamato intraoculares y de la sobreexpresién del sistema
renina-angiotensina. Como consecuencia de ello se pro-
duce una apoptosis progresiva de las células ganglionares,
de la nuclear externa y de los fotorreceptores con gliosis e
inflamacién que preceden al dafo vascular. La administra-
cién de agentes neuroprotectores, factores como el pigment
epithelium derived factor, la somatostatina y la eritropoyetina
consiguen neutralizar este efecto. Sobre esta base, algunos
autores han comprobado de manera experimental que la
administracién tépica de somatostatina es capaz de inhi-
bir la RD en un modelo de rata por estreptozotocina’. El
estudio EUROCONDOR  estd actualmente en marcha y
puede seguirse en www.clinicaltrial.gov.

¢:CUAL ES LA LABOR DEL MEDICO DE
ATENCION PRIMARIA EN ESTE ESTADIO?

Ademis de ser la clave de los programas de cribado, el
médico de Atencion Primaria desempefia un papel funda-
mental en esta etapa de la enfermedad. Las medidas preven-

tivas mas eficaces son, ademais de las revisiones periddicas del
fondo de 0jo, el establecimiento de un buen control meta-
boélico y de los distintos factores de riesgo.

Se sabe que un control metabodlico estricto durante
los primeros anos de evolucidn de la enfermedad tiene un
claro efecto beneficioso, en cuanto a las complicaciones
oculares se refiere, tanto en pacientes con DM1 como con
DM2.

Los dos grandes estudios epidemiolégicos que han per-
mitido establecer esta afirmaciéon han sido el DCCT® y
el UKPDS’, que se publicaron en los afios 1993 y 1998,
respectivamente.

De acuerdo con el DCCT, la incidencia de nuevos casos
de RD cuando se lleva a cabo un tratamiento intensivo es
del 12 %, frente al 54 % con el tratamiento convencional,
aunque no encontraron un valor umbral de HbA, .

En cuanto a la RD establecida, observaron que el tra-
tamiento intensivo con insulina enlentecia la tasa de pro-
gresion de la RD a largo plazo, ya que a corto plazo podia
empeorar. La tasa de progresiéon observada durante el pri-
mer afio fue del 3 % en el grupo de tratamiento intensivo
frente al 7,4 % en el grupo de tratamiento convencional.
A los nueve anos de seguimiento esta diferencia se hizo
atn mas evidente (el 25 frente al 53 %). Posteriormente, y
gracias al estudio EDIC', se comprobd que la reduccién
del riesgo de RD con un estricto control glucémico per-
siste durante aflos (memoria metabdlica), lo que, de alguna
manera, refuerza la importancia de llevar a cabo un buen
control metabdlico.

Al margen de los ensayos clinicos, en la practica clinica se
ha observado también algo semejante.Yau et al.!" publicaron
en el afo 2012, en la revista Diabetes Care, los resultados de
un analisis combinado de 25 estudios realizados entre 1980
y 2008 sobre casi 23 000 pacientes diabéticos. Demostra-
ron que, cuanto peor es el control metabdlico, mayor es la
prevalencia de RD y mayor es el namero de pacientes que
desarrollan las formas graves de la enfermedad, que son las
que ponen en peligro la funcién visual. Pero no solo es im-
portante el control metabolico, sino que es preciso controlar,
ademis, otros factores de riesgo como la HTA vy la dislipe-
mia. La influencia de la HTA en la progresion de la RD se ha
estudiado en multiples ensayos clinicos, tanto para la DM1
como para la DM2.

En el estudio UKPDS, tras una media de seguimiento de
8,4 anos, los pacientes asignados al grupo de control estricto
presentaron una disminucion del 34 % en la progresion de
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la RD vy del 47 % del riesgo de pérdida de vision de mas de
tres lineas en asociacién con la reduccién de 10/5 mmHg
de la presién arterial’. En el WESDR, la HTA se asoci6 con
un aumento del 91 % del riesgo de desarrollar RDP y del
40 % de aparicién de EM a los 14 afios del seguimiento'.
También el estudio ADVANCE ha demostrado que las va-
riaciones entre visitas de los niveles de presion sistdlica y los
valores maximos de este parametro son factores de riesgo
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independientes de las complicaciones micro y macrovascu-
lares de la DM™.

Otros factores de riesgo como el tabaquismo, la existen-
cia de anemia o el sindrome de apnea obstructiva también se
deben controlar, de ahi la tremenda importancia del trabajo
en equipo y el abordaje multidisciplinar desde los estadios
iniciales de la enfermedad™.
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En la clinica diaria observamos que la DM2 frecuente-
mente se presenta asociada a varias de las manifestaciones
del denominado sindrome metabdlico y que probablemente
forman parte de la propia fisiopatologia de la entidad. Es-
tamos hablando no solo de la hiperglucemia, sino también
de la HTA, la dislipemia y la obesidad (especialmente la de
predominio centripeto)'.

Numerosos estudios han demostrado que estas variables
son potentes factores de riesgo para la enfermedad macro-
vascular y que un estricto control previene o minimiza las
complicaciones cardiovasculares, reduciendo la morbimor-
talidad y mejorando la calidad de vida®. Un control integral
de todos estos factores, desde un punto de vista cardiovas-
cular, es mucho mas eficaz que el estricto control de uno
solo de ellos, como ya se vio en el estudio de Steno’. Sin
embargo, el papel de algunos de estos factores de riesgo
parece mucho menos importante en la génesis y evoluciéon
de las complicaciones microvasculares como la retinopatia
o la nefropatia. Resumiendo los datos de los que se dis-
pone, Marshall y Flyvbjerg! han realizado un interesante
cuadro en el que se determina la importancia del papel de

estos factores en cada una de las complicaciones que puede
presentar una persona con DM. Como podemos observar,
en la presencia de la RD influye especialmente el grado de
control glucémico y el valor de la presion arterial, aunque
otros factores como los lipidos, el tabaquismo o la obesi-
dad también ejercen su accidn. Existen otros marcadores
de riesgo importantes, aunque no los podemos modificar,
como el tiempo de evolucién de la enfermedad, la genética
o incluso la etnia®® (tabla 1).

CONTROL GLUCEMICO

Desde hace muchos anos se conoce la relacién entre
control glucémico y RD7, y se ha utilizado incluso con
fines diagnoésticos para la DM, al ser la complicacion mas
especifica de la enfermedad. Numerosos estudios pros-
pectivos (entre los que destacan por su importancia el
DCCT y el UKPDS?®) han demostrado la relacidon entre
los valores glucémicos y la presencia de la RD, asi como
la eficacia de la reduccion de la HbA, en el control de la
enfermedad oftalmolégica. Una reduccién de un punto

Tabla 1. Importancia relativa de los distintos factores de riesgo asociados a la DM en presencia de las complicaciones crdnicas.

Retinopatia Nefropatia
Genética ++ ++
Etnia + +
Tiempo de evoluciéon ++ ++
Glucemia ++ ++
Presion arterial ++ ++
Lipidos + +
Tabaco + +
Obesidad + +

++: intensa; +: moderada; =: dudosa; —: negativa.

Coronaria Cerebral Periférica Neuropatia
++ ++ ++ +
+ + + +
+ + + ++
+ v + ++
++ ++ + -
+ + + + ++ -
++ + + + + +
+ + + +

Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:
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en la HbA  se acompafa de una reduccién aproximada
del 21 % de la RD.

Por todo ello, la ADA recomienda con un grado de evi-

dencia A optimizar el control glucémico para reducir el ries-
p g p
go o enlentecer la progresion de la RD.

HIPERTENSION ARTERIAL

La disminucién de las cifras de presion arterial también
se ha mostrado eficaz en la reduccién de la RD’. Un des-
censo de 10 mmHg de la presion arterial sistdlica supone un
descenso del riesgo de progresion de la RD del 35 %, de la
necesidad de tratamiento con laser del 35 % y de la pérdida
de visién del 50 %.

Sin embargo, cifras muy estrictas (presion arterial sistolica
< 120 mmHg) no han demostrado un beneficio adicional'.
La ADA también recomienda con un grado de evidencia
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A optimizar el control de la presién arterial para reducir el
riesgo o enlentecer la progresion de la RD.
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El EMD esti considerado la causa principal de pérdida
de visidn en los pacientes diabéticos y un problema de gran
trascendencia sociosanitaria, al tener una alta prevalencia y
un impacto notable en la calidad de vida de los pacientes.

El EM se corresponde con la via final comun de diversas
enfermedades sistémicas (enfermedad venosa oclusiva, la ci-
rugia intraocular y las condiciones inflamatorias del segmen-
to posterior del 0jo) y condiciones intraoculares subyacentes;
entre ellas, la DM es la causa mas frecuente. Se caracteriza
por un engrosamiento retiniano o presencia de depdsitos li-
pidicos con afectacién de la fovea o sus proximidades. Es un
proceso patologico complejo causado por multiples factores,
incluyendo el aumento de la permeabilidad vascular tras la
ruptura de la barrera hematorretiniana, el estrés oxidativo y
los niveles elevados de VEGE que se han demostrado tanto
en estudios preclinicos como clinicos'?.

En la actualidad se conocen cada vez mas datos sobre
la epidemiologia del EMD que sugieren que puede afectar
hasta a un 5 % de los diabéticos®. Los factores de riesgo del
EMD son muy similares a los de la RD. Diversos estudios
han pretendido estudiar la relacién entre EMD vy factores de
riesgo sistémicos™.

Es raro el desarrollo del EMD antes de 10 anos de evolu-
ci6on de la DM, aunque después se produce un riesgo acumu-
lativo lineal por ano. Otros estudios, como el WESDR, deter-
minaron una incidencia entre los 10 y 20 afios del 3 %°. Es més
prevalente en la DM2 (mas atn en tratamiento con insulina)
que en la DM1, donde la RDP es la causa principal de pérdi-
da de vision. Existe una relacién con la edad de diagnoéstico
de la diabetes; el EMD es mas frecuente en las personas con
mas afios de evolucién. En diversos estudios resulta signifi-
cativa la relacién entre los niveles de HbA, y el EMD, con
un incremento del riesgo en mas de dos veces por cada 1 %
de elevacion de HbA, . La HTA en un diabético aumenta
en casi dos veces el riesgo de EMD. Altas presiones arteriales
sistolica y diastdlica son factores de riesgo independientes y

significativos para el EM con desprendimiento de la retina
neurosensorial®.

Asimismo, se confirma la relacién entre la nefropatia
diabética subclinica (microalbuminuria/albuminuria) y el
riesgo de EM’. En el estudio de Koo et al. se relaciona el
EMD seroso frente a otros tipos morfoloégicos con mayor
frecuencia en pacientes con albuminuria®. La dislipemia
como alteracién metabodlica comun en el diabético se re-
laciona con el colesterol y su fracciéon de lipoproteinas de
baja densidad, particularmente en los depdsitos de exuda-
dos duros maculares. Diferentes estudios determinan que
los niveles de colesterol ligado a lipoproteinas de baja den-
sidad se asocian a mayor grosor y volumen macular central
en pacientes con DM2 sin EM, pero desconocemos si es
un indicador de riesgo para el posterior desarrollo de EM®.
Estudios asociados al tratamiento con fenofibrato tienen
diferentes resultados.

También se asocia el hibito tabaquico (presente y pa-
sado) con el EMCS". En cuanto al sexo y la obesidad, no
se hall6 asociacién con el EMCS, aunque otras series con-
sideran el sexo masculino un factor de riesgo afadido para
el desarrollo de EMCS'. En resumen, es probable que la
incidencia estimada de EMD esté infravalorada, debido al
alto porcentaje de casos que se presenta en la clinica con
una agudeza visual normal y al que, ante la sobrecarga de los
servicios de Oftalmologia, no se le hace una correcta evalua-
ci6n microscopica.

Sin embargo, a pesar de ser esencial el control metabdli-
co para los pacientes con RD, ha demostrado ser insuficiente
para el control del EMD si aparece, por lo que tenemos que
tomar medidas adicionales, a fin de evitar la posterior pérdi-
da de la visién''.

El EM es un efecto secundario reconocido de varios
medicamentos sistémicos y locales, y requiere una conside-
racion especial para los clinicos. Recientemente, las tiazolidi-
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nedionas (grupo terapéutico hipoglucemiante, con efecto si-
milar a la pioglitazona y la rosiglitazona) han sido implicadas
en el desarrollo de EM. La retencidén de liquidos se asociada
al uso de glitazonas. La terapia de combinacién con insulina
mas una glitazona se asocia con un mayor riesgo de EM.
Se debe considerar en las opciones de tratamiento para los
pacientes con EM, especialmente para aquellos con edema
periférico concomitante'?.

Una revision clinica ha comunicado que otros medica-
mentos como el fingolimod (recientemente aprobado para
las formas recidivantes de la esclerosis mualtiple), los agentes
contra el cancer tamoxifeno y los taxanos, asi como la niaci-
na y los interferones, causan EM".

BN - (OGRAFIA

1. Zhang X, Zeng H, Bao S, Wang N, Gillies MC. Diabetic
macular edema: new concepts in patho-physiology and
treatment. Cell Biosci 2014;4:27.

2. Ding ], Wong TY. Current epidemiology of diabetic
retinopathy and diabetic macular edema. Curr Diab Rep
2012;12(4):346-54.

3. Kamoi K, Takeda K, Hashimoto K, Tanaka R, Okuyama S.
Identifying risk factors for clinically significant diabetic macula
edema in patients with type 2 diabetes mellitus. Curr Diabetes
Rev 2013;9(3):209-17.

4. Pedro Romero-Aroca. Current status in diabetic macular
edema treatments. World J Diabetes 2013;4(5):165-9.

5. Klein R, Moss SE, Klein BE, Davis MD, DeMets DL. The
Wisconsin epidemiologic study of diabetic retinopathy. XI. The
incidence of macular edema. Ophthalmology 1989;96:1501-10.

6. Gupta A, Raman R, Kulothungan V, Sharma T. Association
of systemic and ocular risk factors with neurosensory retinal
detachment in diabetic macular edema: a case-control study.
BMC Ophthalmol 2014;14:47.

7. Pedro RA, Ramon SA, Marc BB, Juan FB, Isabel MM.
Prevalence and relationship between diabetic retinopathy and
nephropathy, and its risk factors in the North-East of Spain, a
population-based study. Ophthalmic Epidemiol 2010;17:251-

65.

Diabetes Practica 2019;10(Supl Extr 4):1-XX. doi:

Hay una necesidad urgente de identificar las formas mas efi-
caces de prevenir la RD o intervenir en una etapa asintomatica
temprana con el fin de preservar la visiéon. En fases iniciales es
asintomatica, con una agudeza visual normal. La intervencion
mas eficaz para reducir la morbilidad del EM es un abordaje
multidisciplinar, incluyendo el tratamiento de factores de riesgo,
tales como el control metabodlico, la presion arterial y la dislipi-
demia*'%'"*15, Ademas, la nefropatia, la anemia, la apnea del suefio,
el uso de glitazona y el embarazo también son importantes fac-

415 Ta introduccién de nuevos tra-

tores de riesgo modificables
tamientos, como los corticosteroides intravitreos o los firmacos
anti-VEGF han demostrado recientemente su eficacia y segu-
ridad, y, junto con la fotocoagulacién con laser, se estin convir-

tiendo en los tratamientos de eleccién en el manejo del EMD.

8. Koo NK,Jin HC, Kim KS, KimYC. Relationship between the
morphology of diabetic macular edema and renal dysfunction
in diabetes. Korean ] Ophthalmol 2013.;27(2):98-102.

9. Sasaki M, Kawashima M, Kawasaki R, Uchida A, Koto T,
Shinoda H, et al. Association of serum lipids with macular
thickness and volume in type 2 diabetes without diabetic
macular edema. Invest Ophthalmol Vis Sci 2014;55(3):1749-53.

10. Diep TM, Tsui . Risk factors associated with diabetic macular
edema. Diabetes Res Clin Pract 2013;100(3):298-305.

11. Kiire CA, Porta M, Chong V. Medical management for the
prevention and treatment of diabetic macular edema. Surv
Ophthalmol 2013;58(5):459-65.

12.Idris I, Warren G, Donnelly R. Association between
thiazolidinedione treatment and risk of macular edema
among patients with type 2 diabetes. Arch Intern Med
2012;172(13):1005-11.

13. Makri OE, Georgalas I, Georgakopoulos CD. Drug-induced
macular edema. Drugs 2013;73(8):789-802.

14. Williams R, Airey M, Baxter H, Forrester J, Kennedy-Martin
T, Girach A. Epidemiology of diabetic retinopathy and macular
oedema: a systematic review. Eye (Lond) 2004;18:963-83.

15. Bhagat N, Grigorian RA, Tutela A, Zarbin MA. Diabetic
macular edema: pathogenesis and treatment. Surv Ophthalmol
2009;54:1-32.






?@ ) euromedice

VIVACTIS




