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OBJETIVOS: Investigar el valor pronóstico de las características observadas en 

las imágenes tomográficas de la retina en pacientes con neovascularización 

coroidea miópica en tratamiento con ranibizumab intravítreo. 

 

METODOLOGÍA: Estudio retrospectivo, observacional y analítico sobre 25 ojos 

de 25 pacientes. Se estudiaron las imágenes de tomografía de coherencia 

óptica de estos pacientes valorando la presencia de un recubrimiento 

hiperreflectivo (tipo 1) sobre la membrana neovascular, frente a los que no lo 

presentan (tipo 2/3) como factor pronóstico. También se valoraron el estado de 

la membrana limitante externa y los elipsoides, el área de atrofia 

coriorretiniana, el grosor y volumen coroideo en diferentes localizaciones y el 

grosor retiniano. 

 

RESULTADOS: El tratamiento induce una mejora significativa de la agudeza 

visual a lo largo del seguimiento en la muestra general. La mejoría puede 

considerarse similar en ambos grupos de tipo de neovascularización coroidea 

miópica. Los pacientes con neovsacularización de tipo 2/3 exhiben siempre una 

mayor afectación de la agudeza, diferenciándose especialmente al mes de 

tratamiento y a los 12 meses de seguimiento. Es notable que estos pacientes 

experimentan una pérdida de agudeza a partir de los 6 meses, mientras el 

grupo de neovascularización coroidea de tipo 1 exhibe una recuperación 

siempre progresiva. El número de inyecciones no determina diferencias 

significativas en la evolución de la agudeza visual. Si bien se constata una 

tendencia a un mayor número de inyecciones en el grupo de 

neovascularización de tipo 2/3. 
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Respecto al resto de características valoradas, no se observaron diferencias 

significativas en la evolución de la agudeza visual o de la necesidad de 

tratamiento, excepto en la medición del grosor coroideo bajo la membrana 

neovascular, donde a mayor grosor, se observó mejor agudeza visual. 

 

CONCLUSIONES: De acuerdo con la clasificación sugerida, aquellos pacientes 

con recubrimiento hiperreflectivo (tipo 1) frente a los que no lo poseen (tipo 2/3) 

tendrían un relativo mejor pronóstico en términos de agudeza visual y 

necesidad de tratamiento con inyecciones intravítreas de ranibizumab. La 

medición de grosor coroideo bajo la membrana neovascular tiene valor 

pronóstico respecto a los resultados de agudeza visual. Son necesarios 

estudios más amplios que confirmen estos resultados. 
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PURPOSE: To investigate the prognostic value of characteristics observed in 

retinal tomography images in patients with myopic choroidal neovascularization 

treated with intravitreal ranibizumab. 

 

METHODS: Retrospective, observational and analytical study on 25 eyes of 25 

patients. Optical coherence tomography images of these patients were studied 

by evaluating the presence of a hyperreflective envelopment (type 1) on the 

neovascular membrane, compared to those that do not present it (type 2/3), as 

a prognostic factor. The state of the external limiting membrane and the 

ellipsoid zone layer, the area of chorioretinal atrophy, the choroidal thickness 

and volume in different locations and the retinal thickness were also evaluated. 

 

RESULTS: The treatment induces a significant improvement of visual acuity 

throughout the follow-up in the general sample. The improvement may be 

considered similar in both myopic choroidal neovascularization type groups. 

Patients with type 2/3 neovascularization always show a greater visual acuity 

affection, being most different one month after first treatment and at 12 months 

of follow-up. It is notable that these patients experience a loss of visual acuity 

after 6 months, while the type 1 choroidal neovascularization group exhibits an 

ever progressive recovery. The number of injections does not determine 

significant differences in the evolution of visual acuity. Although there is a 

tendency for a greater number of injections in the group of type 2/3 

neovascularization. 

Regarding the other characteristics evaluated, there were no significant 

differences in the evolution of visual acuity or the need for treatment, except for 
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the measurement of choroidal thickness underneath the neovascular 

membrane, where greater thickness showed better visual acuity. 

 

CONCLUSIONS: According to the suggested classification, patients with 

hyperreflective envelopment (type 1) versus those who do not have it (type 2/3) 

would have a relative better prognosis in terms of visual acuity and need for 

treatment with intravitreal injections of ranibizumab . Measurement of choroidal 

thickness under the neovascular membrane has a prognostic value in terms of 

visual acuity results. Larger studies are needed to confirm these results. 
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OBJECTIUS: Investigar el valor pronòstic de les característiques observades 

en les imatges tomogràfiques de la retina en pacients amb neovascularització 

coroidea miòpica en tractament amb ranibizumab intravitri. 

 

METODOLOGIA: Estudi retrospectiu, observacional i analític sobre 25 ulls de 

25 pacients. Es van estudiar les imatges de tomografia de coherència òptica 

d'aquests pacients valorant la presència d'un recobriment hiperreflectiu (tipus 1) 

sobre la membrana neovascular, davant dels que no el presenten (tipus 2/3) 

com a factor pronòstic. També es van valorar l'estat de la membrana limitant 

externa i els el·lipsoides, l'àrea d'atròfia coriorretiniana, el gruix i volum coroideu 

en diferents localitzacions i el gruix retinià. 

 

RESULTATS: El tractament indueix una millora significativa de l'agudesa visual 

al llarg del seguiment en la mostra general. La millora pot considerar-se similar 

en ambdós grups de tipus de neovascularització coroidea miòpica. Els pacients 

amb neovascularització de tipus 2/3 exhibeixen sempre una major afectació de 

l'agudesa, diferenciant especialment al mes de tractament i als 12 mesos de 

seguiment. És notable que aquests pacients experimenten una pèrdua 

d'agudesa a partir dels 6 mesos, mentre el grup de neovascularització coroidea 

de tipus 1 exhibeix una recuperació sempre progressiva. El nombre d'injeccions 

no determina diferències significatives en l'evolució de l'agudesa visual. Si bé 

es constata una tendència a un major nombre d'injeccions en el grup de 

neovascularització de tipus 2/3. 

Respecte a la resta de característiques valorades, no es van observar 

diferències significatives en l'evolució de l'agudesa visual o de la necessitat de 
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tractament, excepte en el mesurament del gruix coroideu sota la membrana 

neovascular, on a major gruix, es va observar millor agudesa visual. 

 

CONCLUSIONS: D'acord amb la classificació suggerida, aquells pacients amb 

recobriment hiperreflectiu (tipus 1) enfront dels que no el posseeixen (tipus 2/3) 

tindrien un relatiu millor pronòstic en termes d'agudesa visual i necessitat de 

tractament amb injeccions intravítrees de ranibizumab . El mesurament del 

gruix coroideu sota la membrana neovascular té valor pronòstic respecte als 

resultats d'agudesa visual. Són necessaris estudis més amplis que per a 

confirmar aquests resultats. 
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RAP: Proliferación angiomatosa retiniana 

SD-OCT: Spectral Domain – OCT 

TD-OCT: Time Domain – OCT 

TFD: Terapia fotodinámica 

VEGF: Factor de crecimiento endotelial vascular 

VIP: Verteporfin In Photodynamic Therapy 
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1. MIOPÍA 

Los defectos refractivos son los desórdenes oftalmológicos más frecuentes, 

entre ellos, la miopía. En la población caucásica, tiene aproximadamente una 

prevalencia del 33 % (McCarty, 2006) y, en la población asiática, donde es más 

frecuente, del 40-70 % (Lin et al, 1988; Van Newkirk, 1997; Wong et al., 2000). 

Desde el punto de vista óptico, consiste en un defecto de refracción por el que 

los rayos de luz paralelos procedentes del infinito convergen en un punto focal 

situado por delante de la retina. 

 

Clínicamente clasificamos los pacientes afectos de miopía en 3 grupos: 

La miopía simple, fisiológica o no patológica, en la que el único defecto 

presente es el defecto refractivo, habitualmente no mayor de 6 dioptrías 

negativas, pero en la que las estructuras oculares son normales, y crecen 

correctamente. Este tipo de miopía se encuentra en el 95% de la población 

miope (Morgan et al., 2012). 

 

La miopía magna, caracterizada por un alto defecto refractivo, con un 

equivalente esférico mayor de 6 dioptrías negativas, pero en la que no se 

encuentran cambios patológicos o degenerativos (Durán de la Colina, 2001). 

 

La miopía patológica o degenerativa consiste en la presencia del defecto 

refractivo miópico junto con alteraciones estructurales derivadas de una 

elongación excesiva del globo ocular que tiene como consecuencia la 

degeneración de los diferentes tejidos oculares. Suele tener un error refractivo 

alto, que suele ser progresivo (Morgan et al., 2012). 
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2. MIOPÍA PATOLÓGICA O DEGENERATIVA 

La miopía patológica (MP), también conocida como degenerativa o progresiva, 

es un proceso que puede conducir a una importante pérdida de visión, debido  

a múltiples complicaciones que pueden padecer estos pacientes. En España, la 

ceguera atribuible a la MP constituye la primera causa de afiliación a la 

Organización Nacional de Ciegos Españoles (ONCE).  

 

La MP se define anatómicamente como una excesiva elongación de los tejidos 

oculares, que produce un adelgazamiento de los mismos, llevando a su 

degeneración. Esta elongación produce cambios característicos en el fondo de 

ojo, tales como alteraciones en la papila (papila oblicua, atrofia peripapilar, 

ovalización de la papila), alteraciones del polo posterior (mayor palidez, 

presencia de atrofia, cambios pigmentarios, alteraciones traccionales, etc.) y 

alteraciones de la retina periférica (degeneraciones, tracciones, etc.). 

 

Desde el punto de vista biométrico, la MP se caracteriza por una elevada 

longitud axial (LA), su definición varía según diferentes textos entre 25 y 26.5 

mm, pero la mayoría la definen como una LA mayor de 26 mm (Pruett, 1994; 

Metge, 1994; Ruiz Moreno et al., 2015). 

 

Los pacientes que padecen MP tienen un mayor riesgo de padecer 

complicaciones, tales como desgarros retinianos, desprendimiento de retina, 

glaucoma, cataratas precoces, hemorragias maculares espontáneas, 

neovascularización coroidea (NVC), etc. 
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2.1 Epidemiología 

 
La prevalencia de la MP en la población general caucásica se encuentra 

alrededor del 2% (Curtin,  1985), apareciendo en la población miope entre el 6 

y el 18% (Curtin, 1985). La distribución geográfica no es homogénea, siendo 

más frecuente en población asiática, donde la prevalencia puede oscilar entre 

el 4 y el 9% de la población general (Wong et al., 2000, Xu  et al., 2006, Pan et 

al., 2011),); en la cuenca Mediterránea es también más frecuente, alcanzando 

la prevalencia el 9,6% en España (Pruett, 1994).La prevalencia es mayor en el 

sexo femenino (Vongphanit et al., 2002). Según las cifras de la Fundación 

Retinaplus+ (Madrid, 2012) en su informe sobre la prevalencia de la ceguera en 

España, la miopía magna afecta a 1 millón de personas. 

 

La MP suele aparecer en la infancia, alrededor de los 5-10 años de edad y 

avanza progresivamente hasta la tercera década de la vida (Tokoro, 1988). 

Se ha relacionado con el nivel de estudios, siendo mayor en estudiantes 

universitarios que en poblaciones control que no estudiaban, y se ha observado 

también que el estudio intensivo durante la infancia contribuye a la miopización, 

siendo protectora sobre la progresión de la miopía la realización de actividad 

física (Jacobsen et al., 2008). 

 

2.2 Anatomía 

Los ojos afectos de MP están anormalmente elongados, lo que supone un 

aumento de su tamaño, como ya hemos dicho previamente, se definen por una 

LA mayor de 26mm. Junto con este aumento de tamaño, también se asocian 
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alteraciones de la forma del globo ocular, tales como protrusiones de la parte 

posterior del globo ocular, conocidas como estafilomas (Morgan et al., 2012). 

Esta elongación excesiva produce cambios degenerativos a nivel de la retina, 

epitelio pigmentario de la retina (EPR), membrana de Bruch, coroides, esclera y 

vítreo. 

 

Podemos encontrar alteraciones en la retina, tanto a nivel de polo posterior 

como en su perifería.  

A nivel de polo posterior, es frecuente observar la presencia de maculopatía 

miópica, 72,7% de los altos miopes la padecen (Chen et al., 2012), en la que 

se pueden observar diferentes alteraciones. Éste suele tener un aspecto pálido 

debido al adelgazamiento de los diferentes tejidos.  

Una de las alteraciones que se pueden encontrar son las “estrías o grietas de 

laca” que constituyen roturas lineales mecánicas de la membrana de Bruch.  

También es posible encontrar NVC miópica, que se observa como una mancha 

grisácea en fondo de ojo acompañada o no de fluído intra o subretiniano y 

hemorragias. Un hallazgo bastante conocido es la “Mancha de Fuchs”, que 

consiste en una lesión subretiniana pigmentada que aparece en polo posterior 

y que puede evolucionar en tamaño y coloración. Tras la llegada de la 

angiografía fluoresceínica, esta mancha se asoció a la presencia de NVC 

miópica, representando la etapa final de su evolución (Avila et al., 1984, Tano, 

2002). 

En esta región, también es posible encontrar atrofia coriorretiniana (ACR), es 

decir, cambios degenerativos, atróficos, de la retina neurosensorial y de la 

coroides. 
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Es frecuente encontrar alteraciones de tipo traccional, tales como la 

retinosquisis macular, que supone una separación de la retina entre sus 

diferentes capas, y los agujeros maculares que consisten en un defecto de la 

retina neurosensorial a nivel macular. 

En la periferia de la retina de los pacientes con MP, podemos encontrar 

degeneraciones retinianas y desgarros o agujeros retinianos periféricos que 

pueden desembocar en un desprendimiento de retina. 

 

Es posible encontrar alteraciones también alrededor del nervio óptico. La papila 

del paciente con MP suele ser de mayor tamaño y apariencia inclinada, siendo 

su coloración algo más pálida de lo habiutal. Es frecuente la presencia de 

“cono miópico” o “creciente miópico”, que consiste en un área de atrofia de la 

coroides y del EPR bien demarcada de color blanco-grisáceo con forma de 

creciente, quedando casi expuesta la esclera subyacente al disco óptico 

(Morgan et al., 2012). 

 

La coroides en estos pacientes suele encontrarse adelgazada, lo que produce 

la imagen del fondo de ojo en mosaico o teselado, al poder observarse el 

trayecto de los grandes vasos coroideos. Este adelgazamiento ha sido medido 

en diferentes estudios y se ha correlacionado con la LA (Fujiwara et al., 2009, 

Jonas et al., 2013). 

 

La esclera en el alto miope también se encuentra adelgazada, sobre todo a 

nivel del polo posterior. Ésta presenta fibras de colágeno patológicas y tiene 
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una tendencia a expandirse y adelgazarse progresivamente (Curtin et al., 1958, 

1979). 

 

El vítreo de los pacientes con MP suele sufrir cambios degenerativos más 

precoces que en el ojo emétrope. La licuefacción del vítreo es mayor, siendo 

más frecuente y precoz el desprendimiento posterior de vítreo, que puede estar 

asociado a fuertes tracciones retinianas (Itakura et al., 2014). 

 

Los cambios funduscópicos de la MP son muy frecuentes en la edad adulta, 

pero poco comunes o muy suaves en niños, lo que sugiere que la edad, junto 

con el alargamiento mecánico del ojo, tienen un papel importante en el 

desarrollo de estos cambios miópicos del fondo de ojo (Kobayashi et al., 2005). 

 

2.3 Etiopatogenia 

La etiopatogenia de la MP no es del todo conocida, siendo esta multifactorial. 

Se han estudiado diferentes genes causales y factores ambientales que 

contribuyen a su desarrollo. Se ha observado que la MP podría seguir un 

patrón de herencia autosómico recesivo, aunque otros autores lo consideran 

una herencia multifactorial no mendeliana (Mondon et al., 1994). 

 

Se han identificado múltiples loci para la miopía, asociados a la regulación de 

sustancias biológicas relacionadas con las capas de las paredes oculares, pero 

existe una gran importancia de factores ambientales. 
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Se ha observado que existe cierto patrón hereditario, dado que los hijos de 

padres miopes tienen una mayor prevalencia de miopía (Morgan et al., 2012). 

Entre los genes estudiados, los más representativos son los loci MYP1 a 

MYP19, directamente relacionados a la miopía, pero también multitud de genes 

de otros loci, relacionados con otras funciones oculares han sido estudiados, 

tales  como TGIF1, LUM, DCN, EPYC, FMOD, OPTC, COL1A1, COL2A1, 

COL11A1, COL18A1, FBN1, PLOD1, PAX6, SOX2, FGF2, TGFB1, MMPs, 

TIMPs, HGF, cMET y MYOC entre otros (Yamashiro et al., 2014). 

 

También se han observado mayores prevalencias de miopía en ciertos 

síndromes sistémicos tales como el síndrome de Marfan, síndrome de Stickler, 

síndrome de Noonan, síndrome de Down y síndrome de Ehler Danlos 

(Hornbeak, 2009; Morgan et al., 2012). 

 

Respecto a los factores ambientales, pasar más tiempo al aire libre, parece 

relacionarse con menos miopía, aunque estudios más antiguos consideran que 

sería un excesivo trabajo de cerca, en el interior, la causa o el factor 

contribuyente a la aparición de miopía (Hornbeak et al., 2009; Morgan et al., 

2012). También se ha valorado el efecto de la distensión provocada por la 

presión intraocular y la acción de los músculos extraoculares sobre una esclera 

previamente débil, pudiendo deberse a factores genéticos, nutricionales o a 

inflamación crónica (Green, 1980; Pruett, 1988). Factores independientes, tales 

como la hipertensión arterial, también han sido asociados con la MP y sus 

complicaciones maculares (Chen et al., 2012). 
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Por último, se ha estudiado la posibilidad de controlar la evolución de la miopía; 

aumentando las actividades al aire libre, administrando drogas 

antimuscarínicas y prescribiendo lentes progresivas en niños, en algunos casos 

especiales, podría reducirse la evolución de la MP (Russo et al., 2014). 

 

2.4  Historia natural. Clasificaciones. 

La evolución de la MP ha sido ampliamente estudiada, habiéndose establecido 

una serie de clasificaciones que describen en sus diferentes grados los 

cambios progresivos que se producen en estos pacientes. 

 

Cabe destacar la clasificación de Ávila et al. (1984), consistente en: 

- M0: Polo posterior normal, ausencia de fondo en mosaico en el área 

macular. 

- M1: Fondo en mosaico y palidez coroidea en el área macular 

- M2: Fondo en mosaico, palidez coroidea y presencia de estafiloma 

posterior. 

- M3: Fondo en mosaico, palidez coroidea, presencia de estafiloma 

posterior y presencia de estrías de laca. 

- M4: Fondo en mosaico, palidez coroidea, presencia de estafiloma 

posterior, presencia de estrías de laca y presencia de zonas de atrofia 

coriorretiniana profunda. 

- M5: Fondo en mosaico, palidez coroidea, presencia de estafiloma 

posterior, presencia de estrías de laca, presencia de zonas de atrofia 

geográfica coriorretiniana y presencia de esclera desnuda. 
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Shih et al. (2006), estudiaron los cambios funduscópicos a largo plazo en 

pacientes con MP. Observaron 552 pacientes con MP, los grados M3 en 

adelante fueron definidos como miopía alta “con maculopatía” y se asociaron 

con un peor pronóstico visual. 

 

Posteriormente, Vongphanit et al. (2002), clasificaron la maculoaptía miópica 

en función de la presencia de estafiloma posterior, cono miópico, estrías de 

laca, mancha de Fuchs y ACR. Dicha clasificación fue renovada por Hayashi et 

al. (2010) tras estudiar 806 ojos con MP, siendo los distintos estadíos: fondo en 

mosaico, ACR difusa, estrías de laca, ACR parcheada, NVC y atrofia macular. 

Este estudio también cambió la percepción que se tenía de la evolución de 

estos pacientes, llegándose a la conclusión de que la maculopatía miópica 

tendía a progresar en el 40% de los pacientes y que el patrón de progresión 

afectaba el pronóstico visual. 

Más adelante, se ha observado que la agudeza visual (AV) depende del 

progreso de la atrofia, que a su vez se ha observado que depende de la edad, 

el grado de miopía y la presencia de estafiloma (Farinha et al., 2014). 

 

Recientemente, el META-analysis for Pathologic Myopia (META-PM) study 

group ha descrito una clasificación de la alta miopía por apariencia del fondo de 

ojo, describiéndose 5 categorías basándose en la evolución a largo plazo y el 

riesgo de desarrollo de NVC y 3 “lesiones plus” que pueden provocar una 

mayor pérdida de visión (Ohno-Matsui et al., 2015) (Figuras 1-7).  

- Categorías: 

o Categoría 0 – No alteraciones maculares 
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o Categoría 1 – Fondo en mosaico o teselado 

o Categoría 2 – ACR difusa 

o Categoría 3 – ACR parcheada 

o Categoría 4 – Atrofia macular 

- Lesiones “plus”: 

o Estrías de laca 

o NVC 

o Mancha de Fuchs 

 

Figura 1. Ejemplos de fondo de ojo atigrado en la alta miopía.  Extraída de Ohno-Matsui K, 

Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International photographic classification and grading 

system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 159(5):877-883 

 

Figura 2. Fondos de ojo con atrofia difusa en paciente con miopía magna. Extraída de Ohno-

Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International photographic classification and 

grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 159(5):877-883 
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Figura 3. Ejemplos de fondo de ojo con atrofia parcheada en pacientes con miopía patológica. 

Extraída de Ohno-Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International photographic 

classification and grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 159(5):877-883 

 

Figura 4. Fotografías de fondo de ojo mostrando atrofia macular miópica. Extraída de Ohno-

Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International photographic classification and 

grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 159(5):877-883 
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Figura 5. Fondo de ojo izquierdo y derecho de un paciente miope con estrías blanquecinas o en 

laca. Extraída de Ohno-Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International 

photographic classification and grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 

159(5):877-883 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6. Fondo de ojo de un paciente con miopía patológica mostrando la neovascularización 

coroidea. Extraída de Ohno-Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International 

photographic classification and grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 

159(5):877-883 
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Figura 7. Ejemplos de la mancha de Fuchs en fondos de ojo de alta miopía. Extraída de Ohno-

Matsui K, Kawasaki R, Jonas JB et al. (2015): International photographic classification and 

grading system for myopic maculopathy. Am J Ophthalmol. 159(5):877-883 

 

2.5 Complicaciones de la miopía patológica 

Como ya hemos comentado previamente, los pacientes afectos de MP tienen 

un mayor riesgo de padecer ciertas complicaciones intraoculares. 

 

Las complicaciones más conocidas son las asociadas con problemas 

retinianos. Debido al aumento de la LA, se produce un adelgazamiento de la 

coroides y del EPR con cambios vasculares y degenerativos acompañantes. 

Los pacientes con MP presentan alteraciones de la retina periférica, tales 

degeneraciones retinianas, pueden asociarse a desgarros o agujeros 

periféricos que pueden llevar a la aparición de desprendimiento de retina con 

una mayor incidencia que en ojos normales (Morgan et al., 2012). La 

prevalencia de las degeneraciones periféricas, tales como la degeneración 

Lattice, aumenta con el aumento de la LA. El riesgo de desprendimiento 

posterior de vítreo también aumenta con la LA (Saw et al., 2005). 

Las alteraciones retinianas también incluyen patología en el polo posterior. 

Anteriormente ya se han descrito las alteraciones maculares asociadas a la 
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miopía, pudiendo presentar ACR difusa o parcheada, estrías de laca, 

alteraciones pigmentarias o NVC. 

Tal y como hemos comentado, el principal factor pronóstico de la maculopatía 

miópica es la aparición de ACR (Farinha et al., 2014). La ACR difusa aparece 

en un 30-40% de los pacientes con MP a partir de los 40 años y aumenta con 

la edad en un 10.5% cada 10 años, se ha relacionado su aparición con el 

aumento de edad y con LA mayor (Tokoro, 1998). La ACR parcheada es 

menos frecuente y aparece asociada a las etrías de laca, a zonas de mayor 

intensidad de ACR difusa o a la presencia de estafiloma posterior (Hayashi et 

al., 2010). Estas áreas de atrofia tienden a aumentar y coalescer con el tiempo 

(Hayashi et al., 2010). En los márgenes de los parches de atrofia, es posible 

que aparezcan membranas neovasculares, que al cicatrizar acentuarían el 

crecimiento de la atrofia (Ohno-Matsui et al., 2003). 

Las estrías de laca son roturas de la membrana de Bruch que aparecen en el 

polo posterior de forma secundaria al estiramiento de los tejidos oculares 

(Grossniklaus et al., 1992). Aparecen en un 4.3% de los altos miopes (Curtin et 

al., 1970) y pueden llevar a la aparición de NVC (Ohno-Matsui et al., 2003). 

También pueden aparecer hemorragias espontáneas maculares, no asociadas 

a NVC. Estas hemorragias se asocian a las estrías de laca en un 97%. Al 

romperse la membrana de Bruch, podría romperse la capa coriocapilar de la 

coroides y producir estos sangrados (Avila MP et al., 1984). Recientemente, se 

han estudiado mediante tomografía de coherencia óptica (OCT), observando 

que la AV final se asocia significativamente con la integridad de la línea de 

unión de los segmentos internos y externos de los fotorreceptores y la línea 

correspondiente con la membrana limitante externa (MLE) (Moriyama et al., 
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2011, Asai et al., 2014). Aunque estas hemorragias pueden asociarse con la 

presencia de NVC, cuando son hemorragias simples tienen mejor pronóstico y 

su AV mejora significativamente sin tratamiento (Goto et al., 2014). 

La foveoschisis también puede aparecer en estos pacientes; es una 

complicación poco frecuente de la MP y se ha descrito gracias a la aparición de 

la OCT; puede afectar al 9-20 % de los ojos con MP y estafiloma posterior 

(Takano et al., 1999; Baba et al., 2003) y podría ser debida a un síndrome 

traccional, sobre todo en presencia de estafiloma posterior (Baba et al., 2003). 

Esta lesión puede ser predecesora del agujero macular lamelar o de espesor 

completo, que puede progresar a desprendimiento de retina en un 20% de 

casos (Morgan et al., 2012). 

La NVC miópica es otra de las complicaciones que pueden aparecer a nivel 

macular y una de las que mayor pérdida de visión produce. Aparece en el 4-

11% de los pacientes con MP (Avila et al., 1984). Esta patología será explicada 

con más detalle posteriormente. 

 

La presencia de catarata no es exclusiva de la MP, pero sí es más frecuente y 

su aparición suele ser más precoz (Morgan et al., 2012). Se ha observado en 

diferentes estudios una mayor incidencia de catarata en ojos miopes, pero el 

mecanismo es desconocido, se postula que la MP puede producir daño sobre 

los bastones y estos, en su degradación, generarían un aumento de la 

producción de derivados de la peroxidación lipídica que tendrían un potencial 

cataratógeno (Saw et al., 2005). 
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Por último, también se han observado anomalías del nervio óptico. Existe una 

mayor frecuencia de discos ópticos de mayor tamaño, inclinados y rotados con 

mayores áreas de disco y mayores distancias disco-fóvea; estas alteraciones 

aumentan con el incremento de la severidad de la miopía. 

En algunos estudios, se observó que el riesgo de glaucoma aumenta con la 

severidad de la miopía; y que la presión intraocular (PIO) media en ojos miopes 

es mayor y que los discos ópticos de mayor tamaño podrían ser más 

susceptibles a los efectos de la PIO. En estos pacientes, el diagnóstico es más 

tardío y es más difícil evaluar la progresión. (Saw et al., 2005). 
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3. NEOVASCULARIZACIÓN COROIDEA MIÓPICA 

La neovascularización coroidea miópica (NVCm) es una de las causas más 

frecuentes de reducción de la visión central en pacientes con MP. La relación 

de la NVC con la miopía es de descripción relativamente reciente. Su estudio 

comenzó con la primera publicación sobre la mancha de Forster-Fuchs, 

publicada por ambos doctores en 1862 y 1901 respectivamente. En 1953, 

Lloyd describió que la mancha de Fuchs habitualmente iba precedida por 

apariencia quística de la mácula o la presencia de hemorragias. Pero no fue 

hasta 1977, mediante la angiografía con fluoresceína (AGF) que se evidenció 

que la mancha de Fuchs se producía por NVC (Levy et al., 1977). 

 

3.1 Epidemiología 

La NVCm es la causa más frecuente de complicación que amenace la visión en 

los pacientes con MP. Es una de las principales causas de ceguera legal en 

países desarrollados (Yoshida et al., 2003). 

Este desorden aparece en un 5-10 % de los pacientes con MP (Tano et al., 

2002) y aproximadamente un 30% de pacientes afectos de NVCm en un ojo, lo 

padecerán en el otro. Su pronóstico es pobre sin tratamiento, con una marcada 

pérdida de AV a los 5 años en el 89% de los casos (Morgan et al., 2012). 

Recientemente, se realizó un estudio en Estados Unidos acerca de la 

prevalencia de la miopía alta, de la MP y de la NVC en pacientes mayores de 

18 años, siendo respectivamente 3.92%, 0.33% y 0.017% (Willis et al., 2016). 

La miopía se ha descrito como la causa más frecuente de NVC en pacientes  

jóvenes, menores de 50 años, representando el 62% de estos casos de NVC 
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(Cohen et al., 1996). La NVCm suele aparecer a una edad más precoz que la 

asociada a la degeneración macular asociada a la edad (DMAE). El diámetro 

de las lesiones suele ser de menor tamaño que el de las membranas asociadas 

a DMAE neovascular, sin embargo, la NVCm suele ser subfoveal de inicio en 

un 89% de los casos (Cohen  et al., 1996; Secretan et al., 1997). 

 

3.2 Etiopatogenia 

La MP se caracteriza por la excesiva elongación de los tejidos oculares. El 

estrés de este estiramiento mecánico podría producir isquemia coroidea, que 

desencadenase atrofia del EPR y la retina asociada. Dicha atrofia conllevaría la 

producción de factores de crecimiento, entre ellos el factor de crecimiento 

endotelial vascular (VEGF) (Grossniklaus et al., 1992). Ésta se conoce como la 

“teoría mecánica”, que es la más aceptada. 

Los vasos de la capa coriocapilar de la coroides atravesarían pequeñas roturas 

de la membrana de Bruch producidas por este sobreestiramiento de los tejidos 

y pasarían al espacio subretiniano. La aparición de las estrías de laca (Kim et 

al., 2011), junto con niveles elevados de VEGF (Wakabayashi et al., 2013) y 

niveles bajos de factor derivado del epitelio pigmentario (PEDF) parecen estar 

implicados en el desarrollo de la NVCm (Tong et al., 2006). 

Se ha observado que los valores de VEGF en MP son menores que en ojos 

control normales, pero que aumentarían en presencia de NVCm. En la MP, se 

corrompería el balance entre VEGF/PEDF en las células del EPR (Shin et al., 

2012). 

Akagi-Kurashige et al. (2012) estudiaron los polimorfismos del VEGF y 

observaron que no se asociaban con la aparición de la NVC en ojos miopes, 
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pero sí con el tamaño de la NVC, sugiriendo que tienen un papel en el 

crecimiento más que en la aparición de esta patología. 

El VEGF ha sido uno de los factores asociados a la NVCm más ampliamente 

estudiados (Tong et al., 2006; Sawada et al., 2011; Akagi-Kurashige et al., 

2012; Wakabayashi et al., 2013)  y el objetivo de las terapias actuales. 

Algunas citokinas proinflamatorias también han sido estudiadas como 

causantes de la NVCm. Miao et al. (2012) estudiaron los valores de interleukina 

6 y 8 en humor acuoso de 10 pacientes con NVCm y se observó que sus 

valores se asociaban significativamente con el volumen de edema macular, sin 

embargo el tratamiento con inyecciones de antiVEGF no cambió los valores 

intraoculares de estas citokinas.  

 

La “teoría hemodinámica” postula que existen cambios en la perfusión 

coroidea, como el retraso en el llenado o el adelgazamiento coroideo, se 

produciría isquemia y contribuiría a la formación de NVCm (Wong et al., 2014). 

Entre otros factores de riesgo contribuyentes a la aparición de NVCm, se ha 

evaluado el grosor coroideo como factor pronóstico, según Ikuno et al. (2010), 

el adelgazamiento coroideo resultante de un excesivo estiramiento del EPR y la 

coroides es un factor de riesgo para la aparición de NVCm unilateral. 

 

Por último, la “teoría heredogenerativa” ha sido considerada por el hallazgo de 

genes relacionados con la MP y con la NVCm (Wong et al., 2014). 

Respecto al estudio genético en relación a la aparición de NVCm, se ha 

observado asociación con el gen CFI que codifica para una proteína asociada 

con procesos inflamatorios asociados a la formación de NVC (Leveziel et al., 
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2012); si bien, en otros estudios esta relación no ha sido tan clara (Miyake et 

al., 2013). También se ha observado asociación del gen del PEDF con la 

formación de NVCm (Miyake et al., 2013). Sin embargo, no se ha observado 

relación de los genes de los polimorfismos del VEGF con la aparición de la 

NVC (Akagi-Kurashige et al., 2012). Por el contrario, los polimorfismos del 

VEGF sí que han sido asociados con el pronósitco visual en relación a la 

NVCm tratada con inyecciones intravitreas de antiVEGF; el polimorfismo 

rs2010963 no se asoció a la recurrencia de la NVC ni a la progresión de la 

ACR (Miyake et al., 2014). 

 

3.3 Historia natural. 

La evolución espontánea de la NVCm a largo plazo demuestra resultados 

visuales pobres, debido principalmente a la generación de ACR asociada a la 

cicatrización de la membrana neovascular. 

Se ha observado que estas membranas neovasculares tienen poca actividad 

exudativa y que suelen ser autolimitadas (Avila et al., 1984), pero suelen 

acompañarse de ACR alrededor de la NVC en el 74.1% de los casos a los 3 

años, lo que les confiere un peor pronóstico. Si se dejan evolucionar sin 

tratamiento, casi todos los pacientes tienen visiones de menos de 20/200 a los 

10 años de evolución desde el inicio de la NVCm (Tano, 2002). 

 

Yoshida et al. (2003) estudiaron los resultados visuales a largo plazo de la 

NVCm en 27 ojos. La AV cayó hasta 20/200 o menor en la mayoría de 

pacientes entre 5 y 10 años después de la aparición de la NVC y esta caída de 

AV fue secundaria a la aparición de ACR alrededor de la NVC regresada. 
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Kojima et al. (2004) también observaron que la atrofia se asoció con peor 

pronóstico visual y que ésta aparecía en el 95.1% de los ojos estudiados. 

Según su estudio, los factores de riesgo para la presencia de la atrofia fueron 

diferentes según la edad, siendo la edad en sí un factor pronóstico y 

adquiriendo más importancia en pacientes jóvenes el tamaño de la NVC. 

Hayashi et al. (2005) observaron una mejor evolución en pacientes más 

jóvenes, lesiones más pequeñas, mejor AV inicial y localización yuxtafoveal; los 

pacientes con peor resultado visual, presentaron mayor ACR. 

 

Kojima et al. (2006) desarrollaron un modelo para la predicción de la AV 

estimada a los 5 años de evolución de pacientes con NVC sin tratamiento, 

basada en una serie de factores pronósticos que identificaron. Éstos 

observaron que la AV a los 5 años del comienzo de la enfermedad dependía de 

la AV inicial. Los pacientes más jóvenes tenían mejor AV que los mayores. Los 

pacientes mayores tenían además mayores tamaños de membrana 

neovascular y mayor duración de la reabsorción de hemorragias maculares. Se 

postuló que esto podía ser debido al estado del EPR, que se deteriora con la 

edad. Se observó además que en pacientes jóvenes, el tamaño de la NVC, la 

LA y la persistencia de las hemorragias afectaban a su pronóstico, mientras 

que la AV inicial era el único factor que influenció los resultados de los 

pacientes mayores que, de por sí, ya tenían mayores tamaños de NVC y mayor 

duración de las hemorragias que los jóvenes. Tabandeh et al. (1999) también 

observaron que se obtenían peores resultados visuales en pacientes mayores 

de 50 años, aunque sin tratamiento todos sufrían un empeoramiento de la AV. 
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Todos estos estudios dieron una información muy valiosa respecto a la 

evolución natural de la NVCm, pero fueron Hayashi et al. (2010) quienes 

publicaron los resultados más relevantes al respecto, tras estudiar 806 ojos con 

maculopatía miópica, cuyas características quedan recogidas en la Tabla 1.  

 

Tabla 1. Características de los pacientes y ojo a estudio en la valoración inicial. Extraída de 

Hayashi K, Ohno-Matsui K, Shimada N et al. (2010): Long-term pattern of progression of 

myopic maculopathy: a natural history study. Ophthalmology 117:1595-1611. 

 

Según este estudio, la evolución de la enfermedad comienza con la presencia 

de un fondo de ojo teselado o en mosaico. La mayoría de pacientes con esta 

característica son más jóvenes, tienen menores longitudes axiales y 

equivalentes esféricos, y se mantienen estables durante un largo tiempo. A 

partir de los 40 años, empieza a desarrollarse el estafiloma posterior y el fondo 

teselado progresa produciéndose atrofia difusa y estrías de laca; en el 

momento en que comienza esta progresión es más probable la aparición de 
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NVC, sobre todo en pacientes de mayor edad. Con la aparición de atrofia 

difusa y de estrías lacadas, puede producirse también atrofia parcheada. Todos 

estos factores pueden acabar produciendo una membrana neovascular, que a 

su vez evolucionará a la atrofia macular (Figura 8). 

 

Figura 8. Esquema de la evolución de la maculopatía miópica. Extraída de Hayashi K, Ohno-

Matsui K, Shimada N et al. (2010): Long-term pattern of progression of myopic maculopathy: a 

natural history study. Ophthalmology 117:1595-1611. 

 

La presencia de estafiloma posterior es del 27% en pacientes que sólo tienen 

fondo teselado, mientras que es del 80% cuando existen otras anomalías como 

las estrías de laca, la atrofia difusa o parcheada y la NVC. La evolución de la 

maculopatía en ese momento empieza a ser rápida debido a que el estafiloma 

facilita este proceso. 

En este estudio, se estratificó en subgrupos en función de la presencia de 

diferentes características y se valoró la evolución y la tasa de progresión. La 

tasa de progresión general, en el seguimiento de 12.7 años fue del 40.6%. 
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En cuanto a los diferentes subgrupos: 

- Fondo teselado o en mosaico: Se observó progresión sólo en el 13.4% 

de los casos. Los pacientes que progresaron fueron significativamente 

mayores, sobre todo los que progresaron a la presencia de atrofia 

difusa. El valor de la LA no fue diferente entre los que progresaron o no 

y la aparición de estrías de laca no dependió de la edad. El estafiloma 

posterior fue más frecuente en los que mostraron progresión. 

- Estrías de laca: Se observó progresión en el 69.3% de los pacientes. La 

edad y los valores de LA de los pacientes que progresaron no fueron 

significativamente diferentes. Todos los que progresaron a atrofia 

parcheada o a NVC tenían estafiloma posterior.  

- Atrofia coriorretiniana difusa: Se observó progresión en el 49.2% de los 

pacientes. Los que progresaron, desarrollando atrofia parcheada o NVC, 

fueron significativamente mayores y sus LAs también fueron mayores. El 

estafiloma posterior fue más frecuente en aquellos que progresaron. 

- Atrofia parcheada: Se observó progresión en el 70.3%. No hubo 

diferencias respecto a la edad entre los que progresaron y los que no, 

pero sí en la LA, que fue significativamente mayor en los que 

progresaron. El estafiloma fue más frecuente entre los que progresaron. 

- NVC: Progresó el 90.1% hacia la atrofia macular, dados los pocos que 

no progresaron, no se observaron diferencias estadísticamente 

significativas en la edad, la LA y la presencia de estafiloma. 

En resumen, se observó pérdida de AV en todos los pacientes afectos de NVC 

y atrofia, sobre todo de tipo parcheado. Se observó una progresión más rápida 

tras avanzar desde el estadío de fondo teselado. Estos hallazgos sugieren que 



Isabel Pascual Camps  INTRODUCCIÓN 

   73 

la edad, el grado de miopía, la LA y la presencia de estafiloma son factores 

importantes para la progresión de la maculopatía miópica. En conclusión, 

determinaron la progresión a largo plazo de cada patrón, de cada lesión de 

fondo de ojo y establecieron un esquema de la progresión de la maculopatía 

miópica (Hayashi et al .,2010). 

 

La evolución funcional habitual de los ojos afectos de NVCm suele presentarse 

como una pérdida de AV inicial brusca, seguida de una estabilización de la AV 

tras la reabsorción del fluido de la exudación de la membrana y los posibles 

sangrados, para posteriormente empeorar progresivamente debido a la 

aparición de una cicatriz y ACR asociada (Secretan et al., 1997). Estos 

hallazgos de mal pronóstico visual de la NVCm sin tratamiento indican que el 

tratamiento activo debe recomendarse en todos los pacientes (Yoshida, 2003). 

 

La evolución natural también fue graduada por Tokoro (1998), que describió 3 

estadíos: 

- Estadío activo: caracterizado por la proliferación fibrovascular de la NVC, 

con exudado, sangrados y fuga en las imágenes angiográficas. 

- Estadío cicatricial: se observa una cicatriz blanco-grisácea, en ocasiones 

también una zona de hiperpigmentación, llamada mancha de Fuchs. 

- Estadío atrófico: la NVC ha regresado y de forma residual queda una 

zona bien definida de ACR alrededor de la misma. 
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3.4 Anatomía patológica 

Grossniklaus y Green  (1992) realizaron el estudio más completo respecto a la 

anatomía patológica de los ojos con MP. En este estudio, se analizaron la 

NVC, la mancha de Fuchs o las estrías de laca entre otros. 

La NVC fue estudiada histológicamente y se observó que la Mancha de Fuchs 

representa un nódulo o cicatriz fibrovascular subretiniano, con un defecto en la 

membrana de Bruch a través del que pasan vasos procedentes de la coroides, 

con migración intrarretiniana del EPR, que acompaña a esta NVC con o sin 

anastomosis a la vasculatura retiniana. Este hallazgo se observa clínicamente 

en el 5.2% de los ojos con MP y se encontró en el 3.2% de los ojos de este 

estudio (Grossniklaus et al., 1992). 

 

Miller et al. (1986) también estudiaron histológicamente el papel del EPR en la 

involución de la neovascularización subretiniana. Estos autores estudiaron 

membranas neovasculares subretinianas inducidas por láser desde su estado 

exudativo hasta su involución.  

Cuando comenzaban los primeros signos exudativos en la angiografía, 

histológicamente se observaba la presencia de neovasos en el espacio 

subretiniano que habían atravesado la membrana de Bruch, el fluído se 

acumulaba en este espacio y las células del EPR comenzaban a proliferar en 

un patrón papilar alrededor de los neovasos recién formados, esta proliferación 

comenzaba en los bordes no dañados de la lesión generada por el láser. 

Con mayor maduración, el EPR continúa recubriendo los vasos subretinianos. 

Esta proliferación del EPR se asocia con la desaparición del fluido entre los 



Isabel Pascual Camps  INTRODUCCIÓN 

   75 

vasos ya recubiertos y la retina neurosensorial y se observó un cese progresivo 

de la exudación observada en la AGF. 

Al final del proceso de involución, cuando la membrana neovascular dejaba de 

exudar, los neovasos se observaban estrechamente recubiertos por células del 

EPR y no había fluído que lo separara de la retina neurosensorial. 

Estos autores sugieren que la maduración de la NVC, con el cese de la 

exudación, es el resultado de la proliferación del EPR que recubre 

estrechamente los neovasos y contribuye a reabsorber el líquido acumulado en 

el espacio subretiniano, previniendo además la aparición de nueva exudación 

(Miller et al., 1986). 

 

Otras publicaciones han reportado la histología de la NVCm. Scupola et al. 

(2004) analizaron histológicamente las membranas neovasculares tras su 

excisión quirúrgica tras terapia fotodinámica y se observó que se trataba de 

una membrana fibrovascular recubierta por restos de EPR. 

 

3.5 Diagnóstico 

3.5.1 Clínica 

La NVC miópica suele presentarse como una disminución aguda de la AV 

central asociada a metamorfopsia y presencia de escotoma central, sobre todo 

en estadíos más tardíos, cuando además la pérdida de visión puede ser 

irreversible (Soubrane et al., 2006). 
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3.5.2 Angiografía fluoresceínica 

La angiografía con fluoresceína (AGF) se basa en el fenómeno de la 

fluorescencia. La fluorescencia es la propiedad de ciertas sustancias para 

emitir en forma de luz visible parte de la energía que reciben; en este caso, 

esta sustancia es la fluoresceína. En esta técnica, la molécula de fluoresceína 

es inyectada intravenosa y excitada con luz azul, emitiendo luz verde-amarilla. 

La AGF en la NVCm se caracteriza habitualmente por mostrar la zona de 

neovasos, hiperfluorescente, frecuentemente rodeada de pigmento, en los 

tiempos iniciales; con una fuga tardía, habitualmente escasa. 

Ha sido típicamente clasificada como clásica u oculta. La NVC clásica se 

caracteriza por un área de fluorescencia brillante bien demarcada en fases 

precoces y fuga proresiva de fluoresceína que difumina los límites del área 

previamente descrita. La NVC oculta puede presentarse como un 

desprendimiento del EPR fibrovascular, en el que no es usual que observemos 

un área hiperfluorescente en fases precoces y, en su lugar, se observa una 

hiperfluorescencia granular no tan brillante, que aparece a los 1-2 minutos, 

apareciendo posteriormente, en la fase tardía, fuga o tinción alrededor de los 

límites de la lesión. También puede presentarse como una fuga tardía de una 

fuente indeterminada, que suele hacerse patente a los 2-5 minutos de la 

inyección y cuyos bordes lesionales se encuentran poco definidos. Se 

consideraban clásicas si más del 50% de la lesión era clásica, mínimamente 

clásicas si este porcentaje se encontraba entre 0 y 50% y oculta cuando no 

había componente clásico (Barbazetto et al., 2003). 

También se ha valorado el estado de la coroides, así pues Mondon et al. 

(1994) describen la coroides con un flujo disminuido probablemente debido a la 
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degeneración secundaria a la MP, presentando alteraciones circulatorias 

importantes. Por otra parte, la atrofia coroidea difusa provoca alteración del 

estroma de la coroides y la obliteración del suministro vascular de 

determinados lóbulos de la coriocapilar. Postulan además que el menor tamaño 

y exudación de la NVCm frente a la NVC secundaria a DMAE podría deberse a 

esta dificultad hemodinámica de la coroides en la MP. 

 

Clásicamente, la AGF ha sido la técnica diagnóstica para la NVCm y sigue en 

vigor, aunque está siendo acompañada e incluso sustituida por la OCT, de la 

que hablaremos más adelante. 

Según Leveziel et al. (2013) las características exudativas de la NVCm se 

observan en el 82% de los casos en la AGF, pero sólo en el 48.6% en la OCT, 

por lo que, dado que los cambios son más obvios en la AGF, debería realizarse 

esta técnica en casos de sospecha de reactivación de la NVC.  

Iacono et al. (2014) consideran que la AGF todavía es clave para el diagnóstico 

y seguimiento de la NVCm tratada con antiVEGF. En este estudio, se analizó la 

concordancia entre la AGF y la OCT y la AGF resultó más sensible. Sólo en 1 

ocasión se detectó fluído en la OCT y no en la AGF, sin embargo en múltiples 

ocasiones la OCT falló en encontrar fluido que sí se observó con la AGF. 

Milani et al. (2013) por el contrario, observan que con la AGF sólo, pueden 

pasar desapercibidos algunos diagnósticos de NVC, por lo que el uso 

combinado de AGF y OCT debería considerarse. 

Chhablani et al. (2015), estudiaron la repetibilidad y reproducibilidad para el 

diagnóstico de la NVCm entre la AGF y la OCT. La concordancia entre las 2 fue 

pobre y concluyen que la OCT sería mejor para descartar la presencia de NVC. 
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En cuanto a lo publicado al respecto existe discordancia, observándose una 

tendencia a preferir la OCT como método diagnóstico, probablemente debida a 

la progresiva mejoría de la técnica con mejor obtención de imágenes. 

 

El estudio de las membranas neovasculares con AGF ha dado lugar también a 

la creación de la siguiente clasificación de las NVCs miópicas en función de su 

comportamiento en la AGF (Avila et al., 1984): 

- V1: El área de hiperfluorescencia asociada con el relleno de la NVC en 

tránsito temprano no aumenta significativamente durante el tránsito, lo 

que indica que la fuga es mínima o ausente. Esta fuga se limita a las 

fronteras de la NVC.  

- V2: La fuga es marcada, lo que resulta en la extensión de la tinción más 

allá de los límites de la red neovascular que se delineó en el primer 

tránsito de la fluoresceína. 

Siguiendo esta clasificación, se observó que V1 es significativamente más 

frecuente (93%) que V2 (7%). Los ojos con NVC de tipo V1 mostraron 

cicatrices atróficas no exudativas al final del período de seguimiento; en el 33% 

de estas lesiones podía ser detectada alguna señal residual de NVC. Ninguno 

de estos ojos produjo cicatrices fibrovasculares exudativas. La mayoría de 

cicatrices fueron pequeñas, planas y pigmentadas (mancha de Fuchs). De los 

ojos del tipo V2, uno mostró una cicatriz blanquecina ligeramente elevada, 

atrófica; mientras que los restantes mostraban cicatrices fibrovasculares 

exudativas que se habían extendido más allá del borde de la NVC detectada 

inicialmente. En general, 67 ojos (96%) mostraron cicatrices atróficas no 

exudativa al final del seguimiento. 
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Además se observó que los dos tipos de patrones tenían un valor pronóstico, 

asociándose las NVC de tipo V1 con cicatrices atróficas en reposo y las V2 con 

cicatrices fibrovasculares exudativas que causaron extensa elevación serosa 

de la retina y el EPR. Debido a su comportamiento clínico, la NVC de tipo V2 

podría ser considerada "agresiva" y V1 "no agresiva".  

Mondon et al. observaron también estos 2 tipos de membranas mediante AGF 

y los relacionaron con la edad del paciente, siendo más frecuente en pacientes 

de mayor edad (mayores de 50 años) la presencia de membranas del tipo V2 

descrito previamente (Mondon et al., 1994). 

 

3.5.3 Angiografía con verde de indocianina 

La angiografía con verde de indocianina (ICGA) tiene características técnicas 

similares a la AGF, pero en este caso, es estimulada por luz infrarroja. El EPR 

y la coroides sólo absorben del 21-38% de la luz infrarroja, por lo que esta 

técnica nos permite identificar estructuras por debajo del EPR. La indocianina 

se une en un alto porcentaje a las proteínas plasmáticas, por lo que penetra y 

permanece en el árbol vascular coroideo, permitiendo una imagen nítida de los 

vasos y lesiones coroideas. 

En esta técnica, también se han utilizado clasificaciones según patrones de 

hiperfluorescencia, a saber (Brancato et al., 1996): 

- Tipo I: hiperfluorescencia precoz que se reduce en tiempos tardíos 

- Tipo II: leve hiperfluorescencia precoz con tinción tardía de la NVC  

- Tipo III y IV: menos frecuentes y mal definidas, las de tipo III se pueden 

definir en las fases tardías. 
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Esta técnica permite observar las estrías de laca, viéndose en mayor número y 

tamaño con ICGA que AGF (Quaranta et al., 1996; Axer-Siegel et al., 2004). 

La ICGA permite la identificación de la NVCm a través de hemorragias, aunque 

resulta menos sensible que la AGF para su detección (Montero et al., 2010). 

 

3.5.4 Autofluorescencia 

La autofluorescencia es la capacidad de una estructura para absorber luz de 

una determinada longitud de onda y emitirla en una longitud de onda superior. 

En el caso de las imágenes de fondo de ojo, es la lipofucsina, producto de 

degradación de los fotorreceptores, que se encuentra en el EPR, la que tiene 

esta característica. 

 

Sawa et al. (2008) observaron una serie de patrones en ojos con NVCm (Figura 

9): 

- Patrón I: Pequeña zona de hipoautofluorescencia relativa rodeada de un 

área de hiperautofluorescencia. Este patrón se observó en 2 ojos con 

reciente comienzo de la NVC miópica (16 y 18 meses). 

- Patrón II: Áreas lobulares pequeñas hipoautofluorescentes bien 

definidas rodeadas de hiperautofluorescencia, añadidas a los hallazgos 

del patrón I. Este patrón se observó en 11 ojos con una media de 35 

meses tras el inicio de la NVC (12-92 meses). 

- Patrón III: defectos de autofluorescencia multilobulares grandes bien 

definidos rodeados de hiperautofluorescencia. Estos defectos se 

correlacionaron bien con áreas de ACR vistas en imágenes en color del 
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fondo de ojo. Este patrón se observó en 4 ojos, con una media de 59 

meses de evolución (42-72 meses). 

- Patrón IV: Defecto lobular grande confluente hipoautofluorescente; en 

este caso no rodeado por área de hiperautofluorescencia. Se observó en 

10 ojos con una media de evolución de 107 meses (72-120 meses). 

Estos patrones parecen ser diferentes estadíos de la progresión de estas 

lesiones. En un seguimiento de 11 meses de estos pacientes, se observó que 

los patrones I, II y III, aquellos que sí que tenían la hiperautofluorescencia 

alrededor, en algunos casos progresaban, mientras que ninguno de los ojos 

clasificados como patrón IV (sin hiperautofluorescencia circundante) progresó 

(Sawa et al., 2008). 

 

Figura 9. Patrones 1-4 de pacientes con neovascularización coroidea miópica. Extraído de: 

Sawa M, Gomi F, Tsujikawa M et al. (2008): Abnornal fundus autofluorescence patterns in 

myopic choroidal neovascularisation. Br J Ophthalmol. 92(9):1236-1240 

 

También se han observado cambios en la autofluorescencia tras diversos 

tratamientos. Parodi et al. (2009) observaron un aumento de la 

hiperautofluorescencia alrededor de la NVC tras el tratamiento con terapia 
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fotodinámica (TFD). También describieron 2 patrones de autofluorescencia y su 

correlación con la AV en pacientes tratados con ranibizumab intravitreo en 

régimen “pro re nata” (PRN): 

- Patrón hiperautofluorescente (63%): Caracterizado por un aumento de 

señal de hiperautofluorescencia correspondiendo al área de NVC 

identificada en la AGF. En estos pacientes, se observa mayor ganancia 

de AV a los 12 meses y menores cambios atróficos. 

- Patrón parcheado (37%): Caracterizado por una combinación de señales 

aumentadas y disminuidas en el área de la NVC detectada por la AGF. 

En estos pacientes, la AV disminuye, aunque no significativamente; el 

área de atrofia aumenta más que en el anterior patrón. 

 

3.5.5 Tomografía de coherencia óptica (OCT) 

La OCT es una técnica de imagen que permite observar casi histológicamente, 

y de forma no invasiva, imágenes de la retina y del nervio óptico; más 

recientemente, también ha comenzado a utilizarse para el estudio del polo 

anterior. Hoy en día se trata de una prueba indispensable para la práctica 

clínica oftalmológica. Dada la importancia de esta técnica en nuestro estudio, 

será explicada más ampliamente en un apartado posterior. 
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3.6 Tratamiento 

El tratamiento de la NVCm ha sufrido múltiples cambios en los últimos años. 

Éstos han ido asociados a las tendencias del tratamiento de la NVC por DMAE. 

La NVCm ha sido tratada tanto de forma quirúrgica como médica, siendo el 

tratamiento actual preferentemente médico. 

 

3.6.1 Tratamiento quirúrgico 

Se han empleado dos tipos de intervención quirúrgica para el tratamiento de la 

NVCm: la extracción del complejo neovascular y la traslocación macular. 

 

3.6.1.1 Extracción del complejo neovascular 

La cirugía de extracción de la membrana neovascular fue una alternativa 

terapéutica antaño, cuando médicamente no era posible controlar la pérdida de 

visión que padecían estos pacientes. Diferentes publicaciones abalaron en su 

momento los resultados de estas técnicas, observándose mantenimiento o 

incluso mejoría de la AV en estos pacientes, pero con altas tasas de recidiva y 

complicaciones. A largo plazo, esta técnica presentó pobres resultados de AV 

debido a una importante cicatrización de la lesión y aumento de la misma a lo 

largo del tiempo (Benson et al., 1998; Eckstein et al., 1998; Bottoni et al., 1999; 

Ruiz-Moreno et al., 2001; Essex et al., 2007; Hera et al., 2013).  

Dada la aparición de tratamientos con menores riesgos y mejores resultados, 

se trata de una técnica que no se practica habitualmente en la actualidad. 
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3.6.1.2 Traslocación macular 

La traslocación macular es otra técnica quirúrgica que ha sido utilizada para el 

tratamiento de la NVCm, consistente en la reubicación de la retina 

neurosensorial a una zona de EPR sano. Los resultados de esta técnica fueron 

impredecibles y con alta tasa de complicaciones (Mateo et al., 2004; Yamada et 

al., 2010; Ehlers et al., 2011; Takeuchi et al., 2012; Sakimoto et al., 2014). Con 

los tratamientos actuales, esta técnica ha caído actualmente en desuso. 

 

3.6.2 Tratamiento médico 

El tratamiento médico de la NVCm ha ido evolucionando progresivamente 

desde el tratamiento con láser, seguido por la terapia fotodinámica, hasta el 

actual tratamiento con agentes antiangiogénicos intravítreos. Lo ha hecho 

siguiendo los hallazgos obtenidos de los estudios en DMAE neovascular. 

Se han reportado algunos otros tratamientos puntualmente, tales como el 

tratamiento con bifosfonatos o radioterapia, pero sin resultados relevantes.  

 

3.6.2.1 Terapia láser 

La fotocoagulación láser de las lesiones neovasculares ha sido ampliamente 

utilizada tanto para el tratamiento de la DMAE neovascular como para la 

NVCm, sobre todo en membranas de localización yuxta o extrafoveolar, con 

resultados inicialmente esperanzadores, que se oscurecían debido a las 

recidivas y al crecimiento del tejido cicatricial. 

Avila et al. (1984) observaron que el láser podría ser útil para las membranas 

más agresivas; las catalogadas como V2 en su clasificación angiográfica. 
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Harding (2001) observó que este tratamiento sólo era útil para las membranas 

extrafoveales, dado que el mismo producía pérdida de visión si se realizaba 

subfoveal. Ruiz-Moreno et al. (2002) evaluaron los resultados visuales en 

NVCm yuxtafoveal y concluyeron que este tratamiento podía mejorar la AV 

inicialmente, pero que esta mejoría se desvanecía con el tiempo y no era 

significativa al tercer año de seguimiento. La falta de mejoría a largo plazo, se 

debía habitualmente a una expansión de la cicatriz (Chan et al., 2005). 

Esta técnica quedó finalmente relegada al tratamiento de las membranas 

extrafoveales y es utilizada de forma excepcional en la actualidad. 

 

3.6.2.2 Terapia fotodinámica con verteporfina 

La TFD con verteporfina consiste en la unión preferencial de este producto con 

las células endoteliales de la NVC, concretamente a los receptores de 

lipoproteínas de baja densidad; y su activación mediante láser de diodo que 

genera especies reactivas del oxígeno que ocluyen la NVC anormal. Este 

tratamiento ahorra daños al nervio óptico, la retina neurosensorial y al EPR 

(Chan et al., 2005). 

 

Cabe destacar el estudio VIP (Verteporfin In Photodynamic Therapy), que se 

llevó a cabo en el año 2000. Se trata de un estudio multicéntrico, aleatorio, 

doble ciego, controlado por placebo, que incluyó 120 pacientes con NVCm 

subfoveal. Se asignaron aleatoriamente 2:1 a tratamiento con TFD con 

verteporfin o a placebo y se realizaron visitas cada 3 meses, realizando 

angiografía para valorar la presencia de fuga de contraste. Al año de 

seguimiento, se observó que la AV, la sensibilidad al contraste y los resultados 
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de la angiografía fueron mejores en los ojos tratados con verteporfina que en 

los tratados con placebo, por lo que se concluyó que este tratamiento podía 

mantener o mejorar la AV de forma segura (VIP Study Group, 2001, 2002). Sin 

embargo, en los resultados de este estudio a largo plazo, se observó que a los 

2 años persistía una tendencia positiva, pero ya no era estadísticamente 

significativa la mejoría de la AV a favor de la TFD (Blinder et al., 2003). 

 

Estudios más pequeños se han realizado en relación al tratamiento con TFD de 

la NVC miópica. En ellos, se observó cese de la fuga en la angiografía y 

mejoría o estabilización de la AV a corto y medio plazo, no manteniéndose a 

largo plazo esta ganancia por la mayor aparición de ACR (Sickenberg et al., 

2000; Gelisken et al., 2004; Lam et al, 2004, 2005; Schnurrbusch et al., 2005; 

Krebs et al., 2005; Pece et al., 2006; Virgili et al., 2007; Hayashi et al., 2008; 

Ruiz-Moreno et al., 2008; Hayashi et al., 2011; Coutinho et al., 2011; Varano et 

al., 2014). 

 

En cuanto a factores pronósticos de este tratamiento, se observó que los 

resultados dependían de la edad, (Montero et al., 2003; Axer-Siegel et al., 

2004; Pece et al., 2006); el defecto refractivo (Pece et al., 2006); el tamaño; la 

aparición de fibrosis (Ruiz-Moreno et al., 2003); la necesidad de retratamiento 

(Chen et al., 2007); y la AV inicial (Ruiz-Moreno et al., 2008; Altan et al., 2012). 

 

Se ha estudiado también la combinación terapéutica de la TFD con 

tratamientos intravítreos, tales como corticoides o antiVEGF. 
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El tratamiento combinado con corticoides pretendía potenciar los resultados de 

la TFD, fue primero estudiado en DMAE, obteniéndose buenos resultados 

(Spaide et al., 2003). En pacientes con NVCm, se observó generalmente 

mejoría de AV, pero acompañada de muchos efectos secundarios, por lo que 

se utilizó sobre todo en casos de peor pronóstico (Holekamp et al., 2005; 

Marticonera et al., 2006; Chan et al., 2007; Montero et al., 2007). 

En la combinación con antiVEGF, se ha observado que la TFD podía empeorar 

el pronóstico de la NVCm tratada con bevacizumab intravitreo (Ruiz-Moreno et 

al., 2009). Esta combinación ha sido estudiada con la intención de reducir el 

número de inyecciones intravitreas, para lo que podría ser útil (Desco et al., 

2011; Saviano  et al., 2014). 

 

3.6.2.3 Tratamiento antiangiogénico 

El tratamiento antiangiogénico está basado en los estudios que demuestran un 

aumento de la producción del VEGF en los ojos afectos de NVCm. Existen 

diferentes compuestos que actúan contra esta molécula. 

En 2002, comenzó el estudio preclínico del tratamiento antiangiogénico. 

Krzystolik et al. (2002) publicaron un estudio en el que se evaluó la seguridad y 

eficacia de las inyecciones intravitreas de un fragmento de unión al antígeno de 

un anticuerpo monoclonal humanizado recombinante dirigido contra el VEGF 

en un modelo de NVC en el mono. Este estudio aportó la información necesaria 

para que comenzaran los ensayos de tratamiento de la DMAE con 

antiangiogénicos intravítreos. 

Los buenos resultados observados en el tratamiento de la DMAE neovascular, 

junto con los estudios que muestran que en la NVCm también existe un 
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aumento del VEGF (Tong et al., 2006; Sawada et al., 2011; Akagi-Kurashige et 

al., 2012; Wakabayashi et al., 2013), condujeron a la realización de estudios 

con tratamiento antiangiogénico en NVC asociada a MP. 

Cohen (2009) realizó una revisión del tratamiento de la NVCm según los 

estudios más actuales y pese a que todavía no se había realizado ningún 

estudio comparativo prospectivo controlado, el tratamiento intravitreo con 

ranibizumab o bevacizumab se podía considerar el tratamiento de primera línea 

para NVC sub y yuxtafoveal por razones de seguridad, decepcionantes 

resultados a largo plazo de otros tratamientos y los buenos resultados 

obtenidos en todos los estudios piloto realizados. En 2013, los resultados a 

largo plazo seguían apoyando el tratamiento con ranibizumab o bevacizumab 

como tratamiento de primera línea, dada la mejoría de AV que se observaba y 

se mantenía a los 4 años de seguimiento (Ruiz-Moreno et al., 2013) 

habiéndose observado que a partir de entonces, la mejoría ya no es 

significativa (Ruiz-Moreno et al., 2015). También se ha reportado que estos 

tratamientos suponen un aumento significativo de la calidad de vida de los 

pacientes afectos de NVCm (Amoaku et al., 2015). 

 

3.6.2.3.1 Pegaptanib sódico 

Pegaptanib sódico (Macugen ®) es un aptámero polietilen glicolado antiVEGF 

que actúa sobre la isoforma 165 del VEGF-1, la más frecuente en la patología 

retiniana. Su pauta consistía en 1 inyección intravítrea cada 6 semanas. Este 

tratamiento demostró, en el estudio V.I.S.I.O.N., beneficio en el tratamiento de 

la DMAE (V.I.S.I.O.N. Clinical Trial Group, 2006). Existen pocas publicaciones 

que estudien el tratamiento de la NVCm con este fármaco. 
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Bennett et al. (2007) publicaron el caso de una paciente previamente tratada 

con láser y TFD con triamcinolona, refractaria a dichos tratamientos, en la que, 

tras administración de pegaptanib intravitreo, se observó mejoría de la AV. 

Rinaldi et al. (2013) estudiaron este tratamiento en 20 pacientes con un 

seguimiento de 48 semanas y observaron que el tratamiento era efectivo con 

una pauta de 3 inyecciones de carga seguidas de tratamiento a demanda. 

 

3.6.2.3.2 Bevacizumab 

Bevacizumab (Avastin®) es un anticuerpo completo monoclonal humanizado 

recombinante que posee dos dominios de unión al antígeno y bloquea todas 

las formas activas del VEGF tipo A. A parte de inhibir el crecimiento vascular, 

contribuye a la supervivencia de la vascularización madura mientras que 

permite la regresión de los microvasos recién neoformados. Se diseñó 

inicialmente como tratamiento intravenoso para el cáncer colorrectal y fue 

aprobado con este objetivo en 2004. Actualmente, aunque ha sido 

ampliamente utilizado en el tratamiento de patologías intraoculares con 

aumento del VEGF (DMAE, NVCm, edema macular diabético, oclusión venosa 

retiniana, etc), no ha sido aprobado para su uso intravitreo (Klein et al., 2016). 

 

Farmacocinéticamente se ha observado que la semivida del fármaco a nivel 

intravítreo es de 3-6.7 días en ojos no vitrectomizados y de 0.66 días en ojos 

vitrectomizados (Beer et al., 2006; Zhu et al., 2008; Moisseiev et al., 2014), una 

inyección intravítrea de bevacizumab ha demostrado bloquear el VEGF durante 

al menos 4 semanas (Klein et al., 2016). Se ha observado sin embargo que 

este fármaco puede tener algunos riesgos a nivel local derivados de la técnica 
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de inyección; y a nivel sistémico, donde pueden producir hipertensión arterial, 

infarto de miocardio y accidentes tromboembólicos (Ignoffo et al., 2004). 

 

Este tratamiento en la NVCm ha sido siempre precedido por el ejemplo 

proporcionado por los resultados en DMAE neovascular, el primer caso de 

DMAE neovascular tratado con bevacizumab fue publicado por Rosenfeld et al. 

(2005), quienes concluyeron que podía tratarse de un tratamiento seguro y 

efectivo. 

 

La primera publicación acerca de la efectividad del bevacizumab en la NVCm 

tuvo lugar en 2005; Nguyen et al (2005) publicaron 2 casos de NVCm 

previamente tratada con TFD sin respuesta satisfactoria, que fueron tratados 

con bevacizumab intravenoso a dosis de 5mg/kg repetidas cada 2 semanas. 

Este tratamiento resultó en reducción de la fuga de fluoresceína en la 

angiografía, disminución del engrosamiento retiniano y del fluido subretiniano, 

vistos en la OCT, y en mejoría de la AV en uno de los ojos, en el otro ojo no 

mejoró la AV, probablemente debido a la presencia de fibrosis subretiniana 

prominente desde el inicio y una zona central de ACR. Este estudio sugirió que 

el antagonismo contra el VEGF con bevacizumab podía ser beneficioso, 

aunque eran necesarios más estudios (Nguyen et al., 2005). 

 

El primer estudio con varios pacientes se llevó a cabo en 2006, en él, se 

incluyeron 11 ojos con NVCm, 5 de ellos previamente tratados con TFD y 

recibieron 1 inyección inicial y 3 de ellos una segunda inyección. La AV mejoró 

de media 3.5 líneas, el grosor foveal central se redujo de media 103 m y no se 
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observaron complicaciones locales o sistémicas de las inyecciones. Se 

concluyó que bevacizumab parecía seguro y potencialmente eficaz para el 

tratamiento de la NVC asociada a MP (Yamamoto et al., 2007). 

 

Chan et al realizaron el primer estudio prospectivo con seguimiento a medio 

plazo (6 meses); en él estudiaron 22 ojos con NVC sub y yuxtafoveal. Se 

administraron 3 inyecciones mensuales, con lo que en el 90.9% se observó un 

cierre angiográfico de la lesión, el restante 9.1% requirió otra tanda de 3 

inyecciones, hasta los 6 meses de seguimiento. La AV mejoró de media de 0.6 

logMAR a 0.35 logMAR a los 6 meses, con una mejoría de 2.6 líneas de media. 

El grosor retiniano central también se redujo de 264 m de media a 223 m a 

los 6 meses. No se observaron recurrencias durante los 6 meses de 

seguimiento (Chan WM et al., 2007). Estos resultados fueron muy similares a 

los obtenidos posteriormente por Ruiz-Moreno et al. (2009) y Arias et al., (2008) 

quienes realizaron un estudio prospectivo con 26 y 17 ojos respectivamente. 

 

Otros estudios han valorado los resultados a largo plazo, observándose 

mejorías significativas de la AV y reducción del grosor retiniano (Chang et al., 

2008). Gharbiya et al. (2009) realizaron un estudio prospectivo de 12 meses de 

seguimiento en el que estudiaron 20 ojos con NVCm, que recibieron 3 

inyecciones de bevacizumab intravítreo (IVB) mensuales iniciales, seguidos de 

tratamiento a demanda en función de la actividad observada en la AGF y la 

OCT. La AV mejoró de forma significativa a los 12 meses; el grosor retiniano 

disminuyó, aunque no de forma significativa; sólo pacientes mayores de 50 

años requirieron retratamientos después de la pauta de carga. En la AGF, el 



INTRODUCCIÓN  Isabel Pascual Camps 

 92 

95% de los pacientes tenían ausencia de fuga a los 12 meses, sólo 1 paciente 

tuvo persistencia de la misma. Otros autores también observaron resultados 

similares (Ikuno et al., 2008; Chan et al., 2009; Lai et al., 2012). Oishi et al., 

(2013) estudiaron los resultados de este tratamiento a largo plazo y observaron 

una mejoría significativa de la AV durante los primeros 3 años, que dejaba de 

serlo a partir del cuarto año de seguimiento. La mejoría se asoció a pacientes 

que no tenían atrofia coriorretiniana. Sarao et al. (2015) también observaron 

esta pérdida de ganancia de AV a los 30 meses de seguimiento. 

 

Posteriormente, se realizaron varios estudios acerca de la pauta de tratamiento 

más correcta. Dado que las NVCm tenían menor exudación que las asociadas 

a DMAE, se estudió la opción de no realizar tratamiento de carga con 3 

inyecciones intravítreas. Ruiz-Moreno et al. (2011) compararon 2 pautas, una 

con 3 inyecciones de carga seguida de tratamiento PRN y otra con una primera 

dosis seguida de tratamiento PRN, ambos grupos obtuvieron resultados 

visuales similares, aunque el grupo 2 necesitó menos inyecciones y tuvo más 

recidivas durante el primer año, estos resultados también fueron observados en 

otros estudios (Wakabayashi et al., 2011). En 2012, se consideró cuestionable 

el uso de 3 inyecciones de carga en lugar de 1 dada la baja actividad de las 

NVCm tras el estudio de 139 ojos con NVC asociada a MP. Se observaron los 

mismos resultados de AV, pero con menor número de inyecciones (Ruiz-

Moreno et al., 2012). Esta reducción en el tratamiento se consideró interesante 

dado que se había observado que el bevacizumab podía producir daños en la 

circulación coroidea (Ikuno et al., 2009). Niwa et al. (2012) también compararon 

estas 2 pautas, pero concluyeron que las 3 inyecciones podrían tener mejores 
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resultados funcionales y requerir menores retratamientos, sin embargo, esto no 

fue estadísticamente significativo. 

También se ha estudiado la dosis de bevacizumab a inyectar. En la mayoría de 

estudios, en base a lo que se había hecho en la DMAE, se utilizaba la dosis de 

1.25 mg, pero Wu et al. (2009) estudiaron la dosis de 2.5mg debido a que 

consideraban que los ojos con MP tienen una mayor cámara vítrea y 

necesitaban mayor dosis, en este estudio observaron una mejoría significativa 

de la AV y un descenso en el grosor retiniano. 

 

Tras observarse estos buenos resultados, se estudió de forma comparativa 

este tratamiento con el hasta entonces indicado tratamiento con TFD. Hayashi 

et al. (2009),   realizaron un estudio comparativo entre el tratamiento con 

bevacizumab intravitreo (IVB), el tratamiento con TFD y la ausencia de 

tratamiento, observando los resultados al año de seguimiento. Los pacientes 

tratados con IVB, algunos de ellos habían recibido previamente tratamiento con 

TFD, requirieron de media 1.6 inyecciones intravitreas. La AV mejoró de 0.68 

logMAR a 0.45 logMAR, el grosor retiniano central disminuyó de 372 m a 

301.4 m. En la AGF, se observó un cese de la fuga de fluoresceína en el 

90.7% de los casos. También describieron patrones de regresión de la NVCm: 

- P1: Desaparición de la NVC en la OCT, AGF y en el fondo de ojo 

- P2: Desaparición incompleta, pero disminución de tamaño 

- P3: Contracción longitudinal de la lesión 

- P4: Contracción circular de la lesión 

Respecto a los pacientes tratados exclusivamente con TFD, la AV mejoró de 

0.61 logMAR a 0.54 logMAR. Y observaron 2 nuevos patrones angiográficos: 
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- P5: No contracción de la lesión, diferencia de tamaño menor del 10%, 

sólo desparición de la fuga. 

- P6: Aumento mayor del 10% del tamaño, con desaparición de la fuga. 

Estos 2 grupos de tratamiento se compararon con controles históricos, que no 

habían recibido tratamiento. En esta comparación, se observó que el cierre de 

la NVC no tuvo diferencias estadísticamente significativas entre ambos 

tratamientos (88.5% en pacientes tratados con IVB y 91.7% en pacientes 

tratados con TFD), pero sí respecto al grupo control que obtuvo un cierre de 

sólo el 29.7%. Respecto a los resultados de AV, éstos fueron significativamente 

mejores en los pacientes tratados con IVB, que en aquellos tratados con TFD. 

Por último, la incidencia de ACR fue significativamente mayor en el grupo 

tratado con TFD (50%), que en el tratado con IVB (15.4%) o el grupo control 

(23%). Concluyeron que el tratamiento con IVB era más efectivo que la TFD y 

que las diferencias en el patrón de regresión y la incidencia de ACR 

probablemente explicaban la mejor AV de los ojos tratados con IVB (Hayashi et 

al., 2009). Ikuno et al. (2010) también compararon estos dos tratamientos en 31 

ojos afectos de NVCm. No hubo diferencias de edad, AV inicial, localización de 

la NVC, equivalente esférico ni duración de los síntomas entre los 2 grupos. La 

AV en el grupo tratado con IVB mejoró significativamente a los 3 y 12 meses, 

pero perdió significancia a los 18 y 24 meses. Los pacientes tratados con TFD 

no mejoraron en el primer año y comenzaron a empeorar significativamente a 

partir de los 18 y 24 meses. La AV es significativamente mayor en los pacientes 

tratados con IVB, por lo que concluyen que el tratamiento con IVB obtiene 

significativamente mejores resultados que el tratamiento con TFD (Ikuno et al., 

2010). Otros estudios también encontraron diferencias significativas en los 
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resultados de AV a favor del bevacizumab (Parodi et al., 2010; El Matri et al., 

2011; Matsuo et al., 2012; Ruiz-Moreno et al., 2013), observándose además 

que la expansión de la ACR era mayor en los tratados con TFD (Baba et al., 

2010). 

 

También ha sido estudiada la combinación del tratamiento con TFD e IVB, con 

el objetivo principal de reducir el número de inyecciones intravítreas, sin 

embargo, se observó que el tratamiento con IVB era superior al tratamiento con 

TFD y al tratamiento combinado (Yoon Ju et al., 2010); por el contrario, en 

otros estudios se observó que esta terapia combinada permitía reducir la 

cantidad de inyecciones (Chen et al., 2011; Saviano et al., 2014). 

 

Con la paralela aparición del ranibizumab intravitreo (del que hablaremos más 

adelante), se realizaron estudios comparando ambos fármacos. Gharbiya et al. 

(2010) realizaron un estudio prospectivo, randomizado, intervecional y 

comparativo entre estos dos fármacos para el tratamiento de la NVCm. En un 

seguimiento de 6 meses, se observó que en ambos grupos existía una mejora 

significativa de la AV y del engrosamiento retiniano, sin diferencias 

significativas entre ambos grupos, tampoco hubo diferencias significativas en el 

número de inyecciones. Cha et al. (2014) obtuvieron resultados similares a los 

del estudio previo. En otra ocasión, se observó que no hubo diferencias en los 

resultados de AV, pero sí en el número total de inyecciones recibidas (Iacono P 

et al., 2012). Loutfi et al. (2015) realizaron un metanalisis, analizando 3 

estudios, 117 ojos en total, comparando el tratamiento intravitreo con 

bevacizumab y con ranibizumab y observaron que la mejoría en líneas parece 
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mejor para el ranibizumab que el bevacizumab, pero la mejoría mayor de 3 

líneas no fue diferente entre ambos tratamientos, tampoco el número de 

pacientes sin fuga en la AGF, ni el número de inyecciones, por lo que 

concluyeron que ambos tratamientos eran comparables. 

 

Multitud de otros estudios de menor importancia han sido publicados con los 

resultados de  este tratamiento, que se encuentran recogidos en la tabla 2 

(Anexos 1). 

 

3.6.2.3.3 Ranibizumab 

Ranibizumab (Lucentis®) es un fragmento de anticuerpo monoclonal 

humanizado recombinante de alta afinidad por todas las isoformas del VEGF 

tipo A, que fue diseñado para su uso intraocular. Ranibizumab ha sido 

ampliamente estudiado para el tratamiento de la DMAE neovascular, la NVCm, 

el edema macular diabético y la oclusión venosa de la retina. Se han realizado 

multitud de ensayos clínicos aleatorizados para evaluar los resultados de este 

tratamiento (Smith et al., 2016). 

Este producto neutraliza la actividad de todas las isoformas del VEGF-A 

incluyendo los productos proteolíticos VEGF121 y VEGF110 y tiene de 5-10 

veces mayor potencia que bevacizumab en ensayos que midieron la 

mitogénesis inducida por el VEGF humano (Ferrara et al., 2006). 

No se han observado altas incidencias de complicaciones oculares o 

sistémicas, y se considera un tratamiento seguro (Smith AG et al., 2016). 
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Se trata de un tratamiento que ha sido aprobado para su uso intraocular y en la 

indicación de NVCm tanto por la FDA (Food and Drug Administration) en 2017 

como por la EMA (European Medicines Agency) en 2013. 

Este tratamiento en la NVCm ha sido siempre precedido por el ejemplo 

proporcionado por los resultados en DMAE neovascular, particularmente en los 

estudios ANCHOR (Brown et al., 2006) y MARINA (Rosenfeld et al., 2006). 

Los ensayos clínicos más importantes sobre los que se basa el tratamiento de 

la NVCm con ranibizumab son el estudio RADIANCE y el estudio REPAIR. 

 

REPAIR: Ranibizumab for treatment of CNV secondary to Pathological 

myopia: An Individualized Regimen (clinicaltrials.gov: NCT01037348). 

El objetivo de este estudio fue evaluar la eficacia y seguridad de ranibizumab 

intravitreo (IVR) en pacientes con NVC secundaria a MP. Es un estudio Fase II, 

multicéntrico, abierto, de un solo brazo de 12 meses de duración que incluyó 

pacientes mayores de 18 años de edad con NVCm subfoveal o yuxtafoveal 

primaria o recurrente activa, con un nivel de AV de entre 24 y 78 letras ETDRS 

en el ojo a estudio y un diagnóstico de alta miopía con al menos 6 dioptrías 

negativas. Se excluyeron aquellos pacientes sometidos a cirugía en los 2 

meses previos, que hubieran recibido tratamiento láser, tratamiento con 

corticoides intravitreos, TFD, antiVEGF, radioterapia, vitrectomía, termoterapia 

transpupilar, medicación sistémica con efectos secundarios oculares, antiVEGF 

sistémicos, AINEs en los 7 días previos, corticoides tópicos más de 3 días en 

los 6 meses previos o con otras enfermedades oculares. Los pacientes 

recibieron 0.5mg de ranibizumab intravitreo con una pauta consistente en una 

inyección inicial seguido por inyecciones mensuales según necesidad en 
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función de la presencia de alteración de la OCT, la AV o la AGF (ver algoritmo 

de retratamiento, figura 10). 

 

Figura 10. Algoritmo de tratamiento del estudio REPAIR. Extraída de Tufail A, Patel PJ, 

Sivaprasad S et al. (2013): Ranibizumab for the treatment of choroidal neovascularisation 

secondary to pathological myopia: interim analysis of the REPAIR study. Eye (Lond). 27(6):709-

715. 

 

El objetivo primario era evaluar el cambio de AV a los 12 meses de 

seguimiento. Los objetivos secundarios fueron evaluar los resultados de AV a 6 

meses, el grosor retiniano a 6 y 12 meses, el tiempo hasta el primer 

retratamiento, el número total de inyecciones, el cambio en tamaño y 

morfología de la NVC a los 6 y 12 meses y valorar la seguridad de IVR. A los 6 

meses, se realizó un análisis intermedio con 48 ojos y se observó que el 91.7% 

eran pacientes caucásicos, el 72.9% eran mujeres, el 75% menores de 65 

años, la edad media fue 56.8 +/- 14.39, el 66.7% presentaban NVC subfoveal y 
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de media había estado presente durante los 1.8 meses previos. La AV mejoró 

12.2 +/- 14.6 letras de media y el grosor retiniano disminuyó 108 +/- 109 m. 

Se necesitaron de media 2.9 inyecciones (Tufail  et al., 2013). 

 

                              

Figura 11. Resultados de agudeza visual, grosor macular central y retratamiento a los 6 meses. 

Extraída de Tufail A, Patel PJ, Sivaprasad S et al. (2013): Ranibizumab for the treatment of 

choroidal neovascularisation secondary to pathological myopia: interim analysis of the REPAIR 

study. Eye (Lond). 27(6):709-715. 

 

A los 12 meses, se analizaron los 65 ojos y se observó que el 90.8% eran 

pacientes caucásicos, el 70.8% eran mujeres, la edad media fue 55.5 años, el 

66.2% presentaban NVC subfoveal y de media había estado presente durante 

los 1.8 meses previos. La AV mejoró 13.8 +/- 14 letras de media y el grosor 

retiniano disminuyó 135 +/- 134m. Se necesitaron de media 3.6 inyecciones 

(Tufail et al., 2013).  
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RADIANCE: Ranibizumab and PDT (verteporfin) evaluation in myopic 

choroidal neovascularization (clinicaltrials.gov: NCT01217944). 

El objetivo de este estudio fue comparar la eficacia y seguridad de ranibizumab 

0.5 mg, guiado por estabilización de la AV o criterios de actividad de la 

enfermedad, en comparación con la TFD con verteporfina en pacientes con 

NVCm. Es un ensayo clínico Fase III, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, 

controlado activamente, de 12 meses de duración. Se incluyeron 277 pacientes 

con discapacidad visual debida a NVCm, mayores de 18 años, con diagnóstico 

de NVCm activa, con más de 6 dioptrías negativas, más de 26 mm de longitud 

axial, cambios en fondo de ojo compatibles con MP, exudación activa, 

presencia de líquido sub o intrarretiniano o engrosamiento retiniano central. 

Debían presentar NVC subfoveal, yuxtafoveal con afectación central, 

extrafoveal con afectación central o del margen papilar con afectación central, 

la AV debía estar entre 24 y 78 letras ETDRS y la pérdida de AV debía estar 

exclusivamente debida a la NVC. Se excluyeron aquellos pacientes con historia 

de accidente cerebrovascular, tratamiento láser macular, tratamiento con 

corticoides intraoculares, cirugía en los 3 meses previos, TFD, hipersensibilidad 

a ranibizumab a verteporfina o a drogas similares, NVC de otro origen, 

presencia de inflamación o infección activas intra o perioculares, 

neovascularización iridiana, PIO superior a 25 mmHg, embarazas o mujeres en 

periodo de lactancia. Los pacientes fueron aleatorizados en 3 grupos (2:2:1): 

- Grupo 1 (n=106): Tratamiento con ranibizumab 0.5 mg guiado por 

estabilización de la AV. Recibieron IVR en el día 1 y posteriormente 

mensualmente según criterio de estabilización de la AV. 
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- Grupo 2 (n=116): Tratamiento con ranibizumab 0.5 mg guiado por 

actividad de la enfermedad. Recibieron IVR en el día 1 y posteriormente 

mensualmente según criterio de actividad de la enfermedad. 

- Grupo 3 (n=55): Tratamiento con TFD con verteporfina. Recibieron 

tratamiento con TFD en el día 1 y posteriormente tratamiento según 

actividad de la enfermedad a partir de los 3 meses con TFD o IVR a 

criterio del investigador. 

 

Figura 12. Disposición de los pacientes estudio RADIANCE. Extraída de Wolf S, Balciuniene 

VJ, Laganovska G et al. (2014): RADIANCE: a randomized controlled study of ranibizumab in 

patients with choroidal neovascularization secondary to pathologic myopia. Ophthalmology. 

121(3):682-692.e2. 
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El objetivo primario del estudio fue demostrar la superioridad de ranibizumab 

0.5 mg guiado por estabilización de la AV y/o criterios de actividad de la 

enfermedad frente a TFD a los 3 meses. Como objetivos secundarios se quiso 

estudiar la no inferioridad de ranibizumab 0.5 mg guiado por criterios de 

actividad frente a criterios de estabilización de la AV a los 6 meses. Los 

resultados obtenidos demostraron que el tratamiento con ranibizumab guiado 

tanto por estabilización de la AV como por actividad de la enfermedad fue 

superior al tratamiento con TFD basándose en el cambio de la AV entre el mes 

1 y 3. El grupo 1 mejoró 10.5 letras ETDRS de media, el grupo 2, 10.6 y el 

grupo 3, 2.2 letras (p<0.0001). 

 

Figura 13. Mejoría de la agudeza visual en los diferentes grupos del estudio RADIANCE. 

Extraído de Wolf S, Balciuniene VJ, Laganovska G et al. (2014): RADIANCE: a randomized 

controlled study of ranibizumab in patients with choroidal neovascularization secondary to 

pathologic myopia. Ophthalmology. 121(3):682-692.e2. 

 

El tratamiento con ranibizumab guiado por actividad de la enfermedad no fue 

inferior al guiado por la estabilización de la AV. La mejoría de AV fue 
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significativa en ambos grupos. El cambio medio de la AV desde el comienzo 

hasta el mes 12 fue mejor para los pacientes tratados con ranibizumab. 

 

Figura 14. Mejoría de la agudeza visual a 12 meses en el estudio RADIANCE. Extraída de Wolf 

S, Balciuniene VJ, Laganovska G et al. (2014): RADIANCE: a randomized controlled study of 

ranibizumab in patients with choroidal neovascularization secondary to pathologic myopia. 

Ophthalmology. 121(3):682-692.e2. 

 

Los pacientes recibieron una mediana de 4 inyecciones en el grupo 1 y 2 

inyecciones en los grupos 2 y 3 en los 12 meses de seguimiento. En 

conclusión, el tratamiento con ranibizumab, con independencia de los criterios 

de retratamiento, es superior en ganancia de AV al tratamiento con TFD hasta 

el mes 3. El tratamiento con ranibizumab guiado por criterios de actividad de la 

enfermedad no fue inferior. A los 12 meses el tratamiento con ranibizumab fue 

eficaz y bien tolerado en pacientes con NVCm (Wolf et al., 2013). 

Recientemente se ha publicado un subanálisis del estudio RADIANCE sobre 

etnia, edad y características oculares en la eficacia de ranibizumab en el 

tratamiento de la NVCm. Se concluyó que se observaron mejorías 

numéricamente mayores y un menor número de inyecciones en pacientes 
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asiáticos frente a los caucásicos. Se observó además que los que tenían una 

peor AV inicial, ganaban más que los que tenían mejor AV, aunque 

probablemente esto se deba a un “efecto techo”, que se ha observado también 

en otras patologías, tales como el edema macular diabético (Holz et al., 2016).  

 

LUMINOUS: Study to Observe the Effectiveness and Safety of 

Ranibizumab Through Individualized Patient Treatment and Associated 

Outcomes. Observe the effectiveness and safety of ranibizumab in real life 

setting (NCT01318941). 

El objetivo de este estudio es describir la efectividad y seguridad a largo plazo, 

patrones de tratamiento y calidad de vida reportada por los pacientes tratados 

con ranibizumab en todas sus indicaciones aprobadas. Se trata de un estudio 

prospectivo observacional de cohortes. Este estudio ya ha sido completado, 

pero todavía no se han publicado sus resultados.  

 

MYPATHWAY: Estudio descriptivo retrospectivo sobre el manejo de 

pacientes miopes magnos con y sin neovascularización coroidea (NVC) 

miópica seguidos por el retinólogo. Estudio Mypathway. 

El objetivo de este estudio era describir el manejo de los pacientes miopes 

magnos con NVCm. Se trata de un estudio observacional, de cohortes 

retrospectivo de revisión de historias clínicas y transversal, multicéntrico y 

nacional. Este estudio concluyó que la NVCm implica mayores costes médicos 

que los pacientes afectos de MP. Además, los pacientes con NVCm tienen una 

mayor necesidad de atención y dispositivos de asistencia, y un mayor impacto 
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de la enfermedad en la productividad de su trabajo (Balañá et al., 2015; Ruiz-

Moreno et al., 2016) 

 

Además de estos grandes estudios, se han realizado multitud de publicaciones 

de menor volumen acerca del tratamiento con IVR para la NVCm, obteniendo 

resultados positivos, similares a los de los grandes estudios (Silva et al., 2008; 

Lai et al., 2009). También se discutió en varios estudios la pauta de 

tratamiento, sobre todo la necesidad de dosis de carga (Monés et al.,  2009; 

Silva et al., 2010; Calvo-Gonzalez et al., 2011) y se llegó a la conclusión de que 

no se observaban diferencias significativas en resultados de AV entre ambos, 

pero sí en el número de tratamientos (Kung et al., 2014) y que la decisión debe 

ser individualizada (Iacono et al., 2015). 

También se han realizado estudios comparativos entre el tratamiento con IVR y 

el hasta entonces indicado tratamiento con TFD. Un meta-análisis en el que se 

analizaron 5 estudios con 349 ojos demostró que los resultados de AV son 

significativamente mejores con antiVEGF que con TFD (Zhou  et al., 2014). 

En múltiples estudios, se observó que con el tratamiento con IVR, aquellos 

pacientes tratados con TFD previamente no mejoraban significativamente 

(Silva et al., 2010), generalmente secundario a la aparición de ACR (Parravano 

et al., 2014). 

También ha sido estudiada la combinación del tratamiento con TFD e IVR, con 

el objetivo principal de reducir el número de inyecciones intravítreas, sin 

embargo, se observó que el tratamiento con IVR era superior al tratamiento con 

TFD y al tratamiento combinado (Yoon Ju et al., 2010). 
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En 2009, Cohen et al. revisaron el tratamiento de la NVCm según los estudios 

publicados en ese momento y, pese a que todavía no se había realizado 

ningún estudio comparativo prospectivo controlado, el tratamiento intravitreo 

con ranibizumab o bevacizumab se podía considerar como el tratamiento de 

primera línea para NVCm sub o yuxtafoveal. 

Multitud de otros estudios de menor importancia han sido publicados con los 

resultados de  este tratamiento, que se encuentran recogidos en la tabla 3 

(Anexos 2). 

 

3.6.2.3.4 Aflibercept 

Aflibercept es una proteína de fusión recombinante consistente en porciones de 

los dominios extracelulares de receptores de VEGF humanos tipo 1 y 2 

fusionados a la Fc de una IgG humana. Esta sustancia se une al VEGF-A y 

puede también unirse al factor de crecimiento placentario (PlGF). Este fármaco 

tiene indicación aprobada por la EMA para el tratamiento de la NVCm. 

 

MYRROR: VEGF Trap-Eye in Choroidal Neovascularization Secondary to 

Pathologic Myopia (mCNV) (NCT01249664). 

Se trata de un ensayo en fase III, multicéntrico aleatorizado, doble ciego, 

placebo-control, internacional. Se estudiaron 122 pacientes randomizados 3:1 a 

tratamiento con aflibercept (n=91) o a tratamiento placebo (n=31). A la semana 

24, los pacientes tratados con aflibercept habían ganado 12.1 letras ETDRS, 

mientras que los pacientes control habían perdido 2 letras de media. A partir de 

la semana 24 los pacientes del grupo sham podían recibir aflibercept, por lo 

que en los resultados a 48 semanas, los pacientes con aflibercept habían 
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ganado 13.5 letras, mientras que los controles 3.9 letras. El engrosamiento 

retiniano se redujo acompañando a la ganancia de AV.  Aflibercept se mostró 

efectivo para el tratamiento de la NVCm (Ikuno  et al., 2015). 

 

Tras este ensayo, se han publicado otros estudios de menor calibre para la 

valoración de los resultados a largo plazo. Así se observó una mejoría 

significativa a los 18 meses, que fue mayor en menores de 50 años, 

necesitando además menor número de inyecciones. Concluyeron también que 

no era necesario realizar dosis de carga (Bruè et al., 2016; Pece, 2016). 
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4. TOMOGRAFÍA DE COHERENCIA ÓPTICA (OCT) 

La tomografía de coherencia óptica (OCT) es una técnica diagnóstica de gran 

utilidad en el estudio de las diferentes estructuras del ojo. Se trata de una 

técnica no invasiva, que clásicamente ha sido utilizada para el estudio de la 

retina y del nervio óptico, aunque más recientemente ha comenzado a 

utilizarse para la valoración de las estructuras del polo anterior. En este texto, 

nos centraremos en sus características en el estudio de la retina. 

 

4.1 Principios generales 

La OCT es un método de imagen análogo a los ultrasonidos, pero que, en lugar 

de ondas de sonido, mide ondas de luz reflejadas sobre las diferentes 

estructuras. La luz que llega a un tejido puede ser transmitida, absorbida, 

dispersada o reflejada. Cuando la luz es transmitida, se propaga sin cambios 

hacia tejidos más profundos; cuando se absorbe, es eliminada por completo del 

rayo incidente; cuando se dispersa, sufre un cambio de dirección. La capacidad 

de reflexión de una estructura consiste en la proporción de luz incidente que es 

directamente reflejada, siendo esta la que compone la señal de la OCT. 

En esta técnica, se utiliza una fuente de luz que se refleja en el tejido de interés 

y otra fuente de luz que se refleja en un brazo de referencia y se combina la 

información obtenida de ambas fuentes de luz. Así pues, la interferencia de las 

ondas de luz obtenidas de la reflexión sobre los tejidos, sobre las ondas del 

haz de referencia, cuya amplitud de onda y retraso son conocidos, permite 

medir las reflectividades de las diferentes estructuras retinianas (Sull et al., 

2010).  
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La coherencia de la luz es la capacidad de dos ondas luminosas para interferir 

entre sí, cuando coinciden en el tiempo y en una misma región del espacio. La 

OCT se obtiene a través de un interferómetro de baja coherencia, que está 

compuesto por un emisor de luz monocromática y coherente, un divisor de 

haces que envía parte de la luz a un espejo de referencia y otra al tejido a 

estudio y un interferómetro que mide la diferencia de tiempo entre los haces de 

luz reflejados en el espejo de referencia o en el tejido a estudio. Una de las 

principales diferencias entre los diferentes tipos de dispositivos de OCT es que 

el espejo de referencia sea fijo o móvil. Los dispositivos de OCT han ido 

evolucionando para progresivamente obtener imágenes de mayor resolución. 

 

4.2 OCT de dominio temporal (Time Domain-OCT, TD-OCT) 

En los primeros sistemas de OCT, los patrones de interferencia generados 

variaban en una función de tiempo, empleando por un espejo móvil en el brazo 

de referencia, motivo por el cual se les conoce como sistemas de OCT de 

dominio temporal (Drexler  et al., 2008). Las TD-OCT tienen una velocidad de 

captura de imágenes de 400 scans en modo A por segundo y una resolución 

axial de 8-10 m. 

 

Figura 15. Diferencia de imagen de TD-OCT (A) y SD-OCT (B). Extraído de Zarranz-Ventura J, 

Keane PA. (2014): Bases y sistemas de tomografía óptica de coherencia. Annals 

d’oftalmología. Epub. 
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4.3 OCT de dominio espectral (Spectral Domain-OCT, SD-OCT) 

Posteriormente se diseñaron otro tipo de dispositivos basados en patrones de 

interferencia que se miden como una función de frecuencia, empleando un 

espectrómetro que sigue el principio de Fourier, recibiendo por ello el nombre 

de “dominio espectral” (spectral domain), en ocasiones, también ha sido 

llamado “Fourier domain”. La principal ventaja de este mecanismo es una 

velocidad de captura de imágenes superior, debido a que eliminan la necesidad 

de mover físicamente un espejo de referencia.  Las SD-OCT tienen una 

velocidad de captura de imágenes de 20000-52000 scans en modo A por 

segundo. Este aumento de velocidad permite tomar un número mayor de scans 

en menor tiempo, permitiendo una mejor resolución de las imágenes y el 

escaneo de un área mayor de la retina (6 x 6 mm). Tienen una resolución axial 

de 5-7 m. 

Algunos procedimientos han permitido la mejora de estas imágenes de OCT 

para una mejor definición de las estructuras coroideas, tales como mejora en la 

profundidad de la la obtención de imágenes (enhanced depth imaging, EDI), 

que se basa en centrar las estructutras coroideas en el punto de mayor 

sensibilidad del análisis (Spaide et al., 2008) y el promediado de las imágenes 

obtenidas, reduciendo las irregularidades de la imagen para que esta sea más 

definida (Manjunath  et al., 2012). 

 

4.4 OCT de longitud de onda larga (Swept Source – OCT, SS-OCT) 

En este método, se utiliza un láser cuya frecuencia es ajustable como fuente de 

luz. En estos dispositivos, aumenta todavía más la velocidad de adquisición de 

imágenes, alcanzando 100.000 scans en modo A por segundo. Esta mayor 
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velocidad, permite también tomar áreas todavía mayores de tejido, de 12 x 9 

mm por ejemplo. Se están desarrollando nuevos dispositivos de SS-OCT que 

permitirían alcanzar los 6700000 scans en modo A por segundo, utilizando un 

láser de haz dual de dominio Fourier en modo fijo (Fourier-domain mode-

locked) (Reznicek  et al., 2014). Los sistemas SS-OCT están capacitados para 

incorporar fuentes de luz de longitud de onda larga (long-wavelength OCT light 

sources), lo que permite una mayor penetración de la luz para la visualización 

de estructuras más profundas (Keane et al., 2011). 

 

4.5 Anatomía de la retina por OCT 

Conforme la calidad de las imágenes de OCT ha ido mejorando, ha sido 

posible discernir cada vez más líneas de distinta reflectividad que se 

corresponden con las diferentes capas histológicas de la retina. 

Recientemente, con el objetivo de homogeneizar la terminología en las 

publicaciones científicas relacionadas con la OCT y la retina, se formó un grupo 

de expertos que publicó la actual nomenclatura internacional de las capas de la 

retina en OCT (International Nomenclature for Optical Coherence Tomography 

Panel) (Staurenghi  et al., 2014). 

De esta forma, la descripción actual de las capas de la retina por OCT desde la 

parte más interna a la más externa es: 

1. Hiperreflectiva - Cortical Vitrea posterior 

2. Hiporreflectivo - Espacio pre-retiniano 

3. Hiperreflectiva - Capa de fibras nerviosas 

4. Hiporreflectiva - Capa de células ganglionares 

5. Hiperreflectiva - Capa plexiforme interna 
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6. Hiporreflectiva - Capa nuclear interna 

7. Hiperreflectiva - Capa plexiforme externa 

8. Hiporreflectiva - Capa de fibras de Henle (mitad interna) 

                        - Capa nuclear externa (mitad externa) 

9. Hiperreflectiva - Membrana limitante externa 

10. Hiporreflectiva - Zona mioide de los fotorreceptores 

11. Hiperreflectiva - Zona elipsoide de los fotorreceptores 

12. Hiporreflectiva - Segmentos externos de los fotorreceptores 

13. Hiperreflectiva - Interdigitación conos-EPR 

14. Hiperreflectiva - Complejo EPR-Membrana de Bruch (puede separarse 

en ciertas circunstancias clínicas) 

15. Capa fina de reflectividad moderada en la coroides interna – Coriocapilar 

16. Capa gruesa de estructuras redondeadas u ovaladas de límites 

hiperreflectivos y contenido hiporreflectivo en la coroides media – Capa 

de Sattler 

17. Capa gruesa de estructuras ovaladas de límites hiperreflectivos y 

contenido hiporreflectivo en la coroides externa - Capa de Haller 

18. Zona en la coroides externa con marcado cambio de textura con 

estructuras grandes circulares u ovoideas y región homogénea de 

reflectividad variable – Unión Esclero-coroidea. 
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Figura 16. Nomenclatura internacional de las estructuras maculares observadas en Tomografía 

de Coherencia Óptica, imagen obtenida con Heidelberg Spectralis. Extraída de Staurenghi G, 

Sadda S, Chakravarthy U et al. (2014): Proposed lexicón for anatomic landmarks in normal 

posterior segment spectral-domain optical coherence tomography. Ophthalmology. 21(8):1572-

1578 

 

4.6 OCT en alta miopía 

Debido a la excesiva elongación de los tejidos oculares que aparece en los 

ojos afectos de MP, las diferentes estructuras de la retina y coroides se ven 

adelgazadas y estiradas, lo que aportará diferencias características a la OCT 

del alto miope. 
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4.6.1 Estafiloma posterior y maculopatía traccional 

El estafiloma posterior es una característica que se encuentra frecuentemente 

en los ojos con MP, y es más frecuente a mayor LA y mayor edad (Hsiang et 

al., 2008). Curtin et al. (1970) realizaron una clasificación de los diferentes tipos 

de estafilomas en función de su localización, describió 10 tipos. 

La presencia de estafiloma posterior confiere un mayor riesgo de presentar 

lesiones maculares, tales como la NVCm, la ACR, foveosquisis o agujeros 

maculares (Curtin et al., 1970), patología que podremos observar en la OCT 

macular de estos pacientes. 

 

La foveosquisis miópica aparece en un 9-34% de casos de pacientes con  MP 

y estafiloma posterior (Benhamou et al., 2002; Panozzo et al., 2004), es debida 

a mecanismos de tipo traccional debido a la incongruencia entre los tejidos 

vasculares, retinianos y los coroideos y esclerales (Ikuno et al., 2005). 

Esta patología, en la OCT macular aparece como un engrosamiento retiniano 

debido a un estiramiento de las diferentes estructuras con separación de 

diferentes capas de la retina externa o interna. Estas separaciones provocan la 

aparición de espacios hiporreflectivos con formaciones columnares que podrían 

corresponder con las células de Müller junto con células nerviosas estiradas en 

las retinosquisis de la retina interna y en las fibras de Henle en la afectación 

externa. La tracción también puede llegar a provocar una separación de los 

fotorreceptores del EPR y contribuir a la formación de un agujero macular 

lamelar (Gaucher  et al., 2007) o completo (Benhamou et al., 2002). 
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Otra de las patologías que nos podemos encontrar es la presencia de agujero 

macular miópico. Esta patología puede o no desembocar en un 

desprendimiento de retina. 

                      

Figura 17. Retinosquisis macular. Extraído de Mateo C, Gómez-Resa M. (2014): Tomografía de 

coherencia óptica en alta miopía. Annals d’oftalmologia. Epub. 

 

                      

Figura 18. Tracción de la retina externa por la rigidez vascular. Extraído de Mateo C, Gómez-

Resa M. (2014): Tomografía de coherencia óptica en alta miopía. Annals d’oftalmologia. Epub. 
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Figura 19. Agujero macular. Extraído de Mateo C, Gómez-Resa M. (2014): Tomografía de 

coherencia óptica en alta miopía. Annals d’oftalmologia. Epub. 

 

4.6.2 Atrofia coriorretiniana (ACR) 

La presencia de atrofia coriorretiniana es también frecuente en las imágenes de 

OCT de pacientes con MP o con NVCm. Se observa como un adelgazamiento 

de la retina, con ausencia de las capas externas de la misma, junto con atrofia 

del EPR y de la coroides subyacente, produciendo un aumento de 

hiperreflectivida a nivel escleral. 

 

Figura 20. Atrofia coriorretiniana. Extraída de Ohno-Matsui K, Jonas JB, Spaide RF. (2016): 

Macular Bruch membrane holes in highly myopic patchy chorioretinal atrophy. Am J 

Ophthalmol- 166:22-28 
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4.6.3 Neovascularización coroidea 

La NVCm en la OCT se observará como una elevación hiperreflectiva a nivel 

de la retina externa de bordes mal defindios, en ocasiones puede asociar fluido 

intra o subretiniano, y distorsión de las capas más externas de la retina. 

Franqueira la describió como hiperreflectividad subfoveal sin recubrimiento de 

aspecto similar a una cicatriz fibrovascular (Franqueira et al., 2012). Introini et 

al. (2012)  describen las características de OCT que se correlacionan con 

actividad de la NVC valorada por AGF. Demostraron que la NVCm se relaciona 

raramente con fluido y que los cambios de la retina externa (tales como la 

lesión hiperreflectiva con bordes difusos y núcleo altamente reflectivo por 

encima de la EPR y la línea ISOS ausente o alterada) parecen más útiles que 

el grosor retiniano en la evaluación de la actividad de la NVCm. Estas 

alteraciones de la retina externa mostraron buena sensibilidad y especificidad 

comparadas con la AGF (hasta entonces el gold standard) y puede ser 

considerara una herramienta diagnóstica alternativa a la AGF en la 

monitorización de la NVCm. Observaron que la desaparición de los bordes 

difusos de la NVC se asoció al cese de la fuga en la AGF, dejando a veces 

simplemente un engrosamiento del EPR que podría corresponder a una 

hiperplasia reactiva del EPR. Establecen, de todos modos, que este estudio 

tiene limitaciones dado el pequeño número de ojos (22) y el corto periodo de 

seguimiento (2 meses). 

Más recientemente, Milani P et al. (2014) realizaron un estudio sobre 25 ojos 

con NVCm naive y describieron sus características en OCT: Observaron que la 

NVC era hiperreflectiva en el 88% de los casos, que había ausencia de la 

membrana limitante externa en el 88%, que había engrosamiento retiniano en 
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el 83%, que se obervaba una sombra sobre la coroides en el 86%. Especulan 

algún tipo de hiperplasia del EPR tras la formación de la NVCm, que explicaría 

la silueta y morfología de la NVCm que podría parecerse a la NVC oculta, en la 

que la mayoría del EPR está intacto y no permite el crecimiento de nuevos 

vasos hacia la retina neurosensorial (Liakopoulos  et al., 2008), también se ha 

observado en modelos animales que el EPR intenta de forma natural contener 

el complejo neovascular mostrando una tendencia a proliferar alrededor de la 

NVC (Miller et al., 1986). 

Battaglia Parodi et al. (2015) estudiaron también la NVCm naive con OCT y 

observaron que la actividad se puede ver como fluido subretiniano, 

intrarretiniano o como borramiento de la MLE. Según sus resultados, el 100% 

de las NVCm confirmadas por AGF tenían borramiento de la MLE, por lo que 

sería el indicador más fiable en OCT para valorar la actividad de la NVC. El 

fluido subretiniano apareció en el 46% de los pacientes y el intrarretiniano en el 

40%. La mayoría de los pacientes, tras la primera inyección, recuperaron la 

integridad de la MLE. El borramiento se especula que puede ser porque la 

exudación cambie las propiedades ópticas de la MLE o que se produzca un 

cambio bioquímico por las alteraciones metabólicas secundarias a la 

angiogénesis  

 

Bruyère et al. (2015) estudiaron 31 ojos con NVCm y tratamiento antiVEGF y 

vieron que la regresión de la exudación subretiniana hiperreflectiva resultó en 

una lesión bien delimitada, hiperreflectiva con bordes bien definidos como una 

cáscara y que, según los autores, se corresponde con fibrosis. 
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Figura 21. Neovascularización coroidea miópica. Extraída de Ng DS, Cheung CY, Luk FO et al. 

(2016): Advances of optical coherence tomography in myopia and pathologic myopia. Eye 

(Lond). 30(7):901-916. 

 

Se han realizado además comparaciones entre los hallazgos tomográficos de 

pacientes con NVCm y con DMAE neovascular. Así Keane et al. (2008) 

estudió, mediante estudio con TD-OCT, 21 pacientes con MP y 43 con DMAE 

neovascular y describió que la retina neurosensorial tenía significativamente 

menor volumen en MP que en DMAE; que el fluido subretiniano era menor en 

MP, aunque no de forma significativa, que el tejido neovascular subretiniano 

era menor en la MP, aunque tampoco de forma significativa y que la aparición 

de desprendimiento del epitelio pigmentario (DEP) era marcada y 

significativamente menor en MP, donde prácticamente no se econtraba. 

Ohno-Matsui  et al. (2016) han descrito recientemente en la OCT la presencia 

de defectos de la membrana de Bruch maculares que se asocian a la NVCm y 

que consituye una zona de falta de fotorreceptores, lo que supone un escotoma 

absoluto y tiene importancia en el pronóstico visual. La prevalencia de estas 

alteraciones podría ser menor en NVCm tratadas con tratamiento médico 

intravitreo. Posteriormente publicaron que habían observado estos defectos 
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también en pacientes con atrofia coriorretiniana parcheada, pero sin NVCm, por 

lo que concluyen que probablemente se trate de un hallazgo común en las 

lesiones retinianas asociadas a la MP. 

 

 

Figura 22. Agujeros de la membrana de Bruch. Extraído de Ohno-Matsui K, Jonas JB, Spaide 

RF. (2016): Macular Bruch membrane holes in choroidal neovsascularization-related myopic 

macular atrophy by swept-source optical coherence tomography. Am J Ophthalmol. 162:133-

139. 

 

4.6.4 Coroides 

La coroides de los miopes altos se encuentra adelgazada, se ha visto que la 

circulación coroidea también está reducida, este grosor disminuido se ha visto 

además que es menor en caso de NVCm (Silva, 2012; El Matri et al., 2012). 

La coroides ha sido evaluada mediante la OCT, particularmente gracias a la 

tecnología EDI. El grosor coroideo medio en ojos sanos es de 287 +/- 76 m 

(Heidelberg spectralis) (Margolis et al., 2009), 272 +/- 81 m (Zeiss Cirrus) 

(Manjunath et al., 2010).  

 

Se ha estudiado el grosor coroideo de pacientes con MP con EDI OCT y se ha 

descrito que el grosor subfoveal medio es de entre 93 y 200m. Observaron 

además que dicho grosor se correlaciona negativamente con la edad (Margolis 
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et al., 2009; Fujiwara et al., 2009; Ikuno et al., 2009; Nishida et al., 2012; El 

Matri et al., 2012; Farinha et al., 2013; Ikuno et al., 2013), el error refractivo 

(Margolis et al., 2009; Fujiwara et al., 2009; El Matri et al., 2012) y la historia de 

NVC, siendo en estos pacientes aun menor el grosor coroideo (El Matri et al., 

2012; Wang et al., 2015). Tras análisis de regresión, calcularon que el grosor 

disminuía 12.7 m por cada década y 8.7 m por cada dioptría (Fujiwara et al., 

2009). 

La LA también se ha relacionado con el grosor coroideo (Ikuno et al., 2009; 

Fujiwara et al., 2009; Ikuno et al., 2010; Li et al., 2011; Nishida et al., 2012; 

Shin et al., 2012; Wang et al., 2012; Wang et al., 2013; Ikuno et al., 2013; 

Wang et al., 2015), observándose que por cada milímetro que aumenta la LA, 

el grosor disminuye de media 25.9 +/- 2.1 m. Además, el patrón de grosor 

coroideo cambia respecto a controles normales, siendo más grueso a nivel 

temporal, subfoveal y nasal por este orden (Flores-Moreno et al., 2013). 

El adelgazamiento extremo de la coroides (<20m) es compatible con buena 

AV (20/40 o mejor) y no se observa una reducción progresiva del grosor 

durante el seguimiento, los autores postulan que probablemente sea debido a 

haber alcanzado un “techo de adelgazamiento”. Describen el término 

“leptochoroid” en contraposición a la paquicoroides que ya ha sido descrita. La 

leptocoroides aparecería en MP y en atrofia coroidea asociada a la edad 

(ARCA) (Pang et al., 2014). Se ha observado que la AV desciende con el 

descenso del grosor coroideo subfoveal, tanto en pacientes con MP como en 

ojos emétropes (Nishida et al., 2012; Wang et al., 2012; Ho  et al., 2013). 
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Figura 23. Grosor coroideo en miopía patológica. Extraído de Mrejen S, Sapide RF. (2013): 

Optical coherence tomography: imaging of the choroid and beyond. Surv Ophthalmol. 

58(5):387-429. 

 

Como factor pronóstico de respuesta al tratamiento, se estudiaron 52 ojos con 

NVC tratada con antiVEGF y se observó que la coroides era más fina en 

pacientes con recurrencias tras el primer tratamiento. La Odds ratio ajustada 

era de 9.1 para la resolución de la NVC si la coroides tenía un espesor mayor 

de 49 m y de 5.6 para la recurrencia en 1 año si el espesor era menor o igual 

a 47.5 m (Ahn  et al., 2013). 

 

El VEGF induce dilatación vascular y  aumenta el flujo sanguíneo de los tejidos, 

por lo que su inhibición podría producir constricción vascular y llevar al 

adelgazamiento coroideo, de forma que algunos estudios han analizado si 

existen cambios en el grosor coroideo tras el tratamiento con antiangiogénicos. 
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El adelgazamiento en el grosor coroideo tras el tratamiento con inyecciones de 

ranibizumab ya ha sido observado en DMAE (Yamazaki  et al., 2012). Así, 

Sayanagi et al. (2011) observaron adelgazamiento coroideo subfoveal 

transitorio tras inyecciones de bevacizumab en NVCm. Ellabban et al . (2012) 

estudiaron el grosor coroideo tras el tratamiento con ranibizumab intravitreo en 

60 pacientes con NVC, 20 de los cuales tenían NVCm y no se observó un 

cambio significativo del grosor coroideo ni 1 mes tras el primer tratamiento ni en 

el seguimiento final, tanto en general, como concretamente en la NVCm 

(cambio de 53.6 +/- 38.2 m a 51.9 +/- 38.2 m). 

Ahn et al. (2015) también han observado cambios en el grosor coroideo 

subfoveal tras el tratamiento con antiVEGF, disminuyendo el mismo tras el 

tratamiento y presentando aumento en caso de reactivación. El grosor coroideo 

subfoveal podría reflejar la actividad de la enfermedad y ayudar en la decisión 

de retratamiento. 

También se han realizado mediciones de volumen coroideo, Barteselli et al. 

(2014) consideraron mejor medir el volumen que el grosor coroideo, porque 

medir el grosor en puntos concretos puede no describir correctamente el 

adelgazamiento coroideo, dada la irregularidad de los límites de la coroides, 

sobre todo del borde corio-escleral. Además la coroides es una estructura en 3 

dimensiones. El grosor coroideo es mayor en emétropes que en altos miopes; 

es menor en altos miopes con tracción o con NVC que en altos miopes sin 

patología, aunque no se observan diferencias entre ambas patologías. 
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Figura 24. Medición de volumen coroideo. Extraído de Chhablani J, Barteselli G, Wang H et al. 

(2012): Repeatability and reproducibility of manual choroidal volumen measurements using 

enhanced depth imaging optical coherence tomography. Invest. Ophthalmol Vis Sci. 

53(4):2274-2280. 

 

4.6.5 Esclera 

Por último en profundidad, la esclera también ha sido valorada, Hayashi et al. 

(2013) midieron el grosor escleral subfoveal de 75 ojos con MP. La formación 

de un estafiloma posterior fue un factor clave asociado al adelgazamiento 

escleral posterior en ojos altos miopes. No se observaron diferencias en el 

grosor escleral entre pacientes con patologías retinocoroideas o sin ellas. 

 

 

Figura 25. Medición grosor escleral. Extraído de Hayashi M, Ito Y, Takahashi A, et al. (2013): 

Scleral thickness in highly myopic eyes measured by enhanced depth imaging optical 

coherence tomography. Eye (Lond). 27(3):410-417. 
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4.7 Antecedentes de clasificaciones de la NVC por OCT 

4.7.1 Clasificación tomográfica de la DMAE neovascular 

Freund et al. (2010) sugirieron la necesidad de clasificar la DMAE neovascular 

en función de las imágenes obtenidas mediante SD-OCT, diferenciando 3 tipos 

de NVC asociada a DMAE: 

- NVC tipo 1: aquella que se localiza por debajo del EPR sin signos de 

infiltración de la proliferación neovascular hacia el espacio subretiniano. 

Es el tipo más frecuente en la DMAE. En este grupo, también se incluye 

la vasculopatía polipoidea. 

- NVC tipo 2: aquella que se localiza por encima del EPR, en el espacio 

subretiniano. El EPR se encuentra dañado y es invadido por la 

proliferación fibrovascular. Es frecuente que este tipo se asocie a la de 

tipo 1. 

- NVC tipo 3: se corresponde con la proliferación angiomatosa retiniana 

(RAP), que se observa cmo una hiperreflectividad intrarretiniana 

típicamente extrafoveal asociada a DEP y a fluido intra o subretiniano. 

 

 

Figura 26. Neovascularización Tipo 1. Extraído de Freund KB, Zweifel SA, Engelbert M. (2010): 

Do we need a new classification for choroidal neovascularization in age-related macular 

degeneration? Retina. 30(9):1333-1349. 
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Figura 27. Neovascularización Tipo 2. Extraído de Freund KB, Zweifel SA, Engelbert M. (2010): 

Do we need a new classification for choroidal neovascularization in age-related macular 

degeneration? Retina. 30(9):1333-1349. 

              

Figura 28. Neovascularización Tipo 3. Extraído de Freund KB, Zweifel SA, Engelbert M. (2010): 

Do we need a new classification for choroidal neovascularization in age-related macular 

degeneration? Retina. 30(9):1333-1349. 

 

4.7.2 Clasificación tomográfica de la NVCm 

De forma paralela a la clasificación clínica de Tokoro en 1998, en la que se 

describían 3 estadíos de las membranas neovasculares miópicas (estadío 

activo, estadío cicatricial, estadío atrófico), Baba et al. (2002), describió estas 3 

fases en la OCT: 

- Estadío activo: se observa la membrana neovascular como una 

elevación redondeada hiperreflectiva por encima del EPR. No se 

observó fluído intra o subretiniano. La retina neurosensorial por encima 

de la membrana aparentó estar adelgazada. En la angiografía, se 

observa mínima fuga de la NVCm, lo que sugiere baja actividad y explica 

la ausencia de fluido intra o subretiniano.  
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Figura 29. Estadío activo de la neovascularización. Extraído de Baba T, Ohno-Matsui K, 

Yoshida T et al. (2002): Optical coherence tomography of choroidal neovascularization in high 

myopia. Acta Ophthalmol Scand. 80(1):82-87. 

 

- Estadío cicatricial: La alta reflectividad se observó sólo en la superficie 

de la NVC, debajo de la superficie la reflectividad se atenuó 

marcadamente. 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 30. Estadío cicatricial de la neovascularización. Extraído de Baba T, Ohno-Matsui K, 

Yoshida T et al. (2002): Optical coherence tomography of choroidal neovascularization in high 

myopia. Acta Ophthalmol Scand. 80(1):82-87 

 

- Estadío atrófico: La NVC se vuelve totalmente plana, observándose 

márgenes borrosos e hiperreflectividad correspondiente a la atrofia 

coriorretiniana circundante. 
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Figura 31. Estadío atrófico de la neovascularización. Extraído de Baba T, Ohno-Matsui K, 

Yoshida T et al. (2002): Optical coherence tomography of choroidal neovascularization in high 

myopia. Acta Ophthalmol Scand. 80(1):82-87. 

 

Zolf et al. (2002) plantearon una clasificación en 2 tipos que tenía valor para 

predecir el resultado de la cirugía de extracción de la NVC. Se observó que 

aquellas en las que había un tejido hiperreflectivo de localización anterior, con 

una zona de separación del EPR y una zona ópticamente clara bajo el EPR, 

deberían ser consideradas para tratamiento de extracción de la NVC. En este 

mismo artículo, hacen referencia a la publicación de Gass, que ya propuso dos 

tipos de crecimiento histológico diferentes de NVC tras evaluación con TD-

OCT, el tipo 1 localizado debajo del EPR y  el tipo 2, por debajo de la retina 

neurosensorial y encima del EPR (Gass, 1994). 

 

  



Isabel Pascual Camps  INTRODUCCIÓN 

   129 

5. FACTORES PRONÓSTICOS DE LA NVCm 

A lo largo de los diferentes estudios acerca de la NVCm, sus pruebas 

diagnósticas y sus tratamientos, se han estudiado diversos factores 

pronósticos. 

 

Edad 

En primer lugar, en multitud de estudios se ha reportado la edad como factor 

pronóstico, siendo la NVCm de mejor pronóstico en pacientes menores de 40-

55 años de edad (Tabandeh et al., 1999; Yoshida et al., 2002; Montero et al., 

2003; Axer-Siegel et al., 2004; Ergun et al., 2004; Kojima et al., 2004; Hayashi 

 et al., 2005; Byeon et al., 2006; Kojima et al., 2006; Ruiz-Moreno  et al., 2009; 

Spielberg et al., 2009; Gharbiya et al., 2012; Wang et al., 2012; Franqueira et 

al., 2012; Tan et al., 2013; Yang et al., 2013; Ng et al., 2015). 

 

Tamaño de la NVC 

El tamaño de la membrana como factor pronóstico ha sido estudiado, siendo 

éste peor a mayor tamaño (Hayashi et al., 2005; Kojima et al., 2006; Nakanishi 

et al., 2011; Uemoto et al., 2012; Lai et al., 2012; Wang  et al., 2012; Tan et al., 

2013; Yang et al., 2013; Traversi et al., 2014; Ng et al., 2015), sin embargo 

otros estudios no han encontrado relación (Ergun et al., 2004). 

 

Localización de la NVC 

La localización de la NVC respecto a la fóvea ha sido reportada también como 

factor pronóstico, siendo mejor en las extrafoveales, seguido de las 
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yuxtafoveales y, por último, las subfoveales (Hayashi et al., 2005; Ng et al., 

2015). 

 

Presencia de otras lesiones 

La presencia de estrías lacadas y la atrofia peripapilar extensa también han 

sido consideradas factores pronósticos negativos (Yoon et al., 2012; Kang et 

al., 2013; Yang et al., 2013). 

 

Agudeza Visual 

La AV también ha sido valorada como factor pronóstico. El hallazgo más 

frecuente fue que a mejor AV inicial, mejores resultados (Tabandeh et al., 

1999; Ergun et al., 2004; Kojima et al., 2006; Ruiz-Moreno et al., 2009; 

Nakanishi et al., 2011; Kuo et al., 2011; Yoon et al., 2012; Gharbiya et al., 

2012; Yang et al., 2013; Ng et al., 2015; Ahn et al., 2016). 

 

Longitud axial 

La longitud axial, característicamente aumentada en los miopes, también ha 

sido estudiada, y se ha observado que no se relaciona con el pronóstico visual 

(Hayashi et al., 2005; Wang et al., 2012) o que sólo lo hace en pacientes 

jóvenes (Kojima et al., 2006). 

 

Defecto refractivo 

El defecto refractivo, medido a través del equivalente esférico, también ha sido 

estudiado y se ha visto que no se relaciona con el pronóstico visual (Ergun et 

al., 2004; Hayashi et al., 2005; Wang et al., 2012), otros estudios sin embargo 
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sí que han encontrado una correlación negativa, observándose un peor 

pronóstico a mayor defecto refractivo (Kuo et al., 2011; Lai et al., 2012; 

Lichtwitz et al, 2016). 

 

Atrofia coriorretiniana 

La presencia de ACR es también un conocido factor de peor pronóstico, 

obteniéndose peores resultados visuales en su presencia (Kojima  et al., 2004; 

Hayashi et al., 2005; Uemoto et al., 2012; Wang et al, 2012; Lichtwitz et al., 

2016; Ahn et al., 2016). 

 

Tratamiento previo 

El número de tratamientos con TFD ha sido estudiado como factor pronóstico, 

se ha observado que el tratamiento previo con TFD supone un factor de peor 

respuesta al tratamiento antiangiogénico (Wang et al., 2012; Kang et al., 2013), 

habitualmente relacionado con el aumento de la ACR (Parravano et al., 2014), 

en otros estudios sin embargo, no se ha observado asociación (Ergun et al., 

2004). 

El inicio precoz del tratamiento también ha sido valorado como factor 

pronóstico positivo para los resultados de AV (Tan et al., 2013; Ng et al., 2015). 

 

Pruebas complementarias 

También se han valorado factores pronósticos en las pruebas 

complementarias. En la ICGA, se observó que la presencia de un anillo oscuro, 

o borde hipofluorescente, alrededor de la membrana confería mejor pronóstico 

(Byeon et al., 2006; Kang et al., 2013). Hayashi et al. (2012) observaron que la 
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contracción de la NVC en la OCT, la AGF y en el fondo de ojo también suponía 

un factor de mejor pronóstico. 

En OCT, se ha medido el grosor coroideo en pacientes con MP con y sin 

NVCm y se observó que se correlacionaba inversamente con la edad creciente 

del paciente y el error refractivo y fue un importante predictor de la AV (Nishida 

et al., 2012; Cheung et al., 2013; Lichtwitz et al., 2016) o del número de 

inyecciones necesario para el tratamiento (Yang et al., 2013). También se ha 

observado que el adelgazamiento coroideo es un factor de riesgo para la 

aparición de NVCm unilateral (Ikuno  et al., 2010). 
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JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO, 
HIPÓTESIS Y OBJETIVOS DE TRABAJO 
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JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO 

La neovascularización coroidea miópica es una de las principales causas de 

pérdida de visión en pacientes que padecen miopía patológica. Se ha 

estudiado ampliamente su tratamiento con ranibizumab intravítreo, pero 

clínicamente se ha observado que no todos los pacientes responden al 

tratamiento de la misma manera.  

Se han estudiado múltiples factores pronósticos tales como la edad, el tamaño 

y localización de la membrana neovascular, la presencia de otras lesiones, la 

agudeza visual, la longitud axial, el defecto refractivo, la atrofia coriorretiniana, 

el tratamiento previo y algunos aspectos de ciertas pruebas diagnósticas. 

La OCT es una técnica diagnóstica de gran utilidad en la práctica clínica 

habitual, que nos ofrece mucha información acerca del estado de la retina y 

coroides de estos pacientes, sin embargo, desconocemos el valor pronóstico 

de muchos de los hallazgos tomográficos observados en los pacientes afectos 

de esta enfermedad y que podrían ayudarnos en el seguimiento y manejo de 

estos pacientes. 
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HIPÓTESIS 

Nuestra hipótesis de trabajo se basa en la posibilidad de pronosticar la 

evolución de los pacientes afectos de neovascularización coroidea miópica en 

función de los hallazgos encontrados en las imágenes tomográficas obtenidas 

en las visitas de seguimiento de su patología. 

Las membranas neovasculares miópicas pueden ser clasificadas en función del 

patrón de cicatrización y el recubrimiento del tejido neovascular por un tejido 

hiperreflectivo de bordes bien definidos observado en las imágenes de OCT, al 

mes del primer tratamiento con ranibizumab intravítreo; o de su ausencia. 

Dicha clasificación podría tener un valor pronóstico visual y de estimación de la 

necesidad de tratamiento en los pacientes afectos de esta enfermedad. 

Otros hallazgos de las imágenes tomográficas obtenidas en el seguimiento de 

estos pacientes también podrían tener valor pronóstico. 
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OBJETIVOS DE TRABAJO 

OBJETIVO PRINCIPAL 

El objetivo principal será estudiar el valor pronóstico de la presencia de un 

recubrimiento hiperreflectivo de bordes bien definidos, que envuelva las 

membranas neovasculares miópicas de forma completa, en las imágenes de 

OCT, al mes del primer tratamiento intravítreo con ranibizumab; y establecer  

una clasificación pronóstica de la membrana neovascular miópica en función 

de esta característica tomográfica. 

 

OBJETIVOS SECUNDARIOS 

 

1. Analizar los datos demográficos y características de los pacientes de 

nuestra muestra en general y en función de la clasificación pronóstica 

propuesta en el objetivo principal. 

 

2. Valoración de la longitud axial como factor pronóstico visual y de 

necesidad de tratamiento, en nuestra muestra general y en función de la 

clasificación pronóstica propuesta en el objetivo principal. 

 

3. Valoración de la integridad de la membrana limitante externa en las 

imágenes tomográficas, tras el primer tratamiento, como factor 

pronóstico visual y en relación a la necesidad de tratamiento en nuestra 

muestra en general y en función de la clasificación pronóstica propuesta 

en el objetivo principal. 
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4. Valoración de la integridad de la capa de los elipsoides de los 

fotorreceptores en las imágenes tomográficas, tras el primer tratamiento, 

como factor pronóstico visual y en relación a la necesidad de 

tratamiento, en nuestra muestra en general y en función de la 

clasificación pronóstica propuesta en el objetivo principal. 

 

5. Valoración de la atrofia coriorretiniana, su presencia o ausencia, así 

como su área, como factor pronóstico visual y de necesidad de 

tratamiento, en nuestra muestra general y en función de la clasificación 

pronóstica propuesta en el objetivo principal. Valorar sus cambios a lo 

largo del seguimiento y en función del número de tratamientos. 

 

6. Valoración del grosor coroideo, obtenido de las imágenes tomográficas, 

como factor pronóstico visual y de necesidad de tratamiento, en nuestra 

muestra general y en función de la clasificación pronóstica propuesta en 

el objetivo principal. Valorar sus cambios a lo largo del seguimiento y en 

función del número de tratamientos. 

 

7. Valoración del volumen coroideo, obtenido de las imágenes 

tomográficas, como factor pronóstico visual y de necesidad de 

tratamiento, en nuestra muestra general y en función de la clasificación 

pronóstica propuesta en el objetivo principal. Valorar sus cambios a lo 

largo del seguimiento y en función del número de tratamientos. 
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8. Valoración del grosor retiniano, obtenido de las imágenes tomográficas, 

como factor pronóstico visual y de necesidad de tratamiento, en nuestra 

muestra general y en función de la clasificación pronóstica propuesta en 

el objetivo principal. Valorar sus cambios a lo largo del seguimiento y en 

función del número de tratamientos. 
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1. DISEÑO GENERAL DEL TRABAJO 

1.1. Diseño del estudio 

El presente estudio es un estudio analítico, observacional y retrospectivo.  

Analítico, pues pretende evaluar la relación causal entre un factor (la presencia 

de ciertas características en las imágenes de OCT) y un resultado (resultado 

funcional en agudeza visual y número de tratamientos requeridos).  

Observacional, pues el equipo investigador no controla el factor de estudio y 

nos limitaremos a observar, medir y analizar los diferentes parámetros que más 

adelante se indicarán. 

Retrospectivo, dado que el estudio se realiza posteriormente a los hechos 

estudiados, los datos se obtienen de archivos o registros, como la historia 

clínica informatizada y las imágenes almacenadas obtenidas de la OCT. 

 

El proyecto de este estudio fue aprobado por el Comité Ético de Investigación 

Clínica del Instituto de Investigación Sanitaria del Hospital Universitario y 

Politécnico La Fe de Valencia a fecha de 6 de julio de 2016 y cumple con los 

principios de la Declaración de Helsinki (ver documento en Anexos 3). 

 

1.2. Protocolo de evaluación clínica 

Los datos que se han obtenido para la realización del presente estudio 

proceden de la práctica clínica habitual del tratamiento y seguimiento de los 

pacientes afectos de neovascularización coroidea miópica, que se encuentran 

en seguimiento por la Unidad de Mácula del Hospital Universitario y Politécnico 

La Fe de Valencia. 
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Dicha práctica consiste en la evaluación de la agudeza visual, de las 

estructuras de polo anterior y posterior y la realización de la técnica diagnóstica 

conocida como OCT en la primera visita y en las sucesivas visitas, que se 

realizan mensualmente en estos pacientes. Posteriormente, si se requiere, se 

procede al tratamiento con inyección intravítrea de 0,5mg de ranibizumab. 

 

La medición de la agudeza visual se realiza en escala decimal con optotipo de 

Snellen a 6 metros de distancia. Sin embargo, para el análisis de estos datos, 

se utiliza la escala logarítmica de mínimo ángulo de resolución (logMAR), que 

se corresponde con la siguiente fórmula: logMAR = -log(agudeza visual 

decimal). 

 

La evaluación de las estructuras de polo anterior y posterior se realiza 

mediante lámpara de hendidura y lentes de exploración para funduscopia 

indirecta. 

 

Por último, la tomografía de coherencia óptica se realiza con tecnología de 

dominio espectral (SD-OCT) utilizando el sistema Spectralis HRA-OCT de 

Heidelberg (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany). El patrón de 

escaneo utilizado es el correspondiente a 19 cortes verticales de 9,0 mm de 

longitud, separados entre sí por 250m de distancia. El visor de imágenes 

(Versión 6.0.12.0, Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) permite un 

posterior análisis detallado de cada corte tomográfico. 
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1.3. Protocolo de tratamiento 

El tratamiento de estos pacientes se realiza mediante la inyección intravítrea de 

0,5mg de ranibizumab (Lucentis; Novartis Pharma AG, Suiza), terapia 

aprobada por la European Medcines Agency (EMA) para el tratamiento de la 

neovascularización coroidea asociada a la miopía patológica.  

De acuerdo con la legislación, el siguiente estudio fue notificado a la Agencia 

Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), quien resuelve 

clasificarlo como “Estudio Postautorización con Otros Diseños diferentes al de 

seguimiento prospectivo” (abreviado como EPA-OD) a fecha de 19 de febrero 

de 2016 (ver Anexos 4). 

 

La pauta de tratamiento aplicada es el régimen “pro re nata”, es decir, según 

necesidad, valorándose en cada visita mensual la necesidad de dicho 

tratamiento. La decisión de administrar el tratamiento viene condicionada por la 

alteración de la agudeza visual o por la aparición de actividad observada en las 

imágenes de la OCT.  

 

El empeoramiento de la agudeza visual es considerado positivo cuando existe 

una disminución de la agudeza visual de más de 1 línea o 0,1 en escala 

decimal o ante la aparición de metamorfopsia. 

 

La actividad en la OCT se define por la observación de fluido intra o 

subretiniano, por la aparición de engrosamiento retiniano o por el borramiento 

de las estructuras de la retina externa, tales como la línea de los elipsoides de 
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los fotorreceptores y la línea de la membrana limitante externa (Introini et al., 

2012; Tufail et al., 2013; Wolf et al., 2014). 

 

Decidida la indicación terapéutica, la inyección intravítrea se realiza en 

condiciones asépticas, obtenidas bajo el uso del arco de flujo laminar (Arc Steril 

®, Arc Medcial Components, Madrid) y previa instilación de povidona yodada al 

5% en el saco conjuntival. La inyección intravítrea de 0,5mg de ranibizumab se 

realiza mediante aguja de 30G, en el sector temporal inferior a 3,5 mm del 

limbo esclerocorneal si se trata de pacientes pseudofáquicos y a 4 mm si se 

trata de pacientes fáquicos. Tras la inyección, se realiza presión sobre el lugar 

de punción mediante una torunda para evitar el eventual reflujo del producto 

inyectado. Tras la inyección, se vuelve a instilar povidona yodada al 5% en el 

saco conjuntival. 

 

1.4. Pacientes 

En el presente estudio, se incluyeron los pacientes diagnosticados de 

neovascularización coroidea miópica que cumplieran los criterios abajo 

referidos, durante el periodo comprendido entre mayo de 2013 y mayo de 

2015, en la Unidad de Mácula del Hospital Universitario y Politécnico La Fe de 

Valencia. Los pacientes fueron debidamente informados y dieron su 

consentimiento para la utilización de sus datos para el análisis de este estudio 

(ver hoja de información al paciente y hoja de consentimiento informado en 

Anexos 5 y 6). 
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1.4.1. Criterios de inclusión 

Los pacientes que se incluyeron en el estudio debían presentar las siguientes 

características: 

- Diagnóstico de neovascularización coroidea miópica en el periodo 

establecido. 

- Longitud axial ≥ 26mm en el ojo afecto. 

- Seguimiento mínimo de 6 meses. 

- Realización de las imágenes de OCT exclusivamente mediante 

Spectralis SD-OCT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania). 

- Tratamiento intravítreo exclusivo con ranibizumab (Lucentis, Novartis 

Pharma AG, Suiza). 

- Afectación unilateral. 

 

1.4.2. Criterios de exclusión 

Los criterios de exclusión de los pacientes fueron: 

- Presencia de otra patología retiniana no relacionada con la miopía 

patológica. Cabe destacar entre ellas la presencia de drusas que 

pudieran orientar el diagnóstico de la neovascularización hacia la DMAE 

neovascular; la presencia de uveítis, que orientara a un origen 

inflamatorio de la neovascularización; otras alteraciones que supongan 

presencia de fluido intra o subretiniano que pudieran condicionar la 

evaluación de la actividad de la membrana; enfermedades 

heredodegenerativas de la retina o cualquier otra afectación que pudiera 

generar confusión en la evaluación de estos pacientes. 
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- Presencia de otra patología ocular no retiniana que afecte a la función 

visual. 

- Seguimiento inferior a 6 meses. 

- Haber recibido otros tratamientos intravítreos (bevacizumab, pegaptanib, 

aflibercept, corticoides, antibióticos) 

- Haber recibido previamente o durante el seguimiento otros tratamientos 

oculares (láser, terapia fotodinámica con verteporfin, termoterapia 

transpupilar, cirugía retiniana, radioterapia externa). 

- Haberse realizado cirugía intraocular durante el seguimiento, por 

ejemplo, cirugía de facoemulsificación. 

- Haber recibido tratamientos antiangiogénicos sistémicos. 

- Afectación bilateral. 
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2. DATOS RECOGIDOS 

La recogida de datos fue realizada de forma retrospectiva a partir de la 

información obtenida en la historia clínica y de las medidas realizadas en las 

imágenes de OCT, que ahora describiremos. 

La base de datos se configuró en diferentes hojas de cálculo del programa 

informático Microsoft Excel® (2011, versión 14.7.0) y para preservar el 

anonimato de los pacientes incluidos en este estudio, se les asignaron 

números correlativos desde 1 a 25 por orden de inclusión en el estudio. 

 

2.1. Datos obtenidos de la historia clínica 

Los datos clínicos de los pacientes atendidos en la Unidad de Mácula del 

Hospital Universitario y Politécnico La Fe se encuentran informatizados en el 

programa de gestión de historias clínicas denominado como Orion Clinic® 

(Everis Health, Valencia, España). 

Los datos recogidos de la historia clínica de cada paciente fueron: 

- Sexo 

- Edad al diagnóstico 

- Ojo afecto 

- Mejor agudeza visual corregida mensual durante todo el seguimiento. 

- Número de inyecciones intravítreas recibidas durante todo el 

seguimiento. 

- Longitud axial 

- Tiempo de seguimiento total 
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2.2. Recogida de datos en las imágenes de OCT 

Las imágenes de OCT de estos pacientes han sido obtenidas en cada una de 

las visitas de seguimiento mensuales realizadas. 

El protocolo de toma de imágenes estuvo formado por 19 secciones verticales 

separadas 250 m entre sí, que abarcaban un área de 30º x 15º (9.0 mm x 4.5 

mm), centradas en la fóvea. Cada imagen se compuso por un promedio de 15 

escáneres. Las imágenes obtenidas fueron analizadas mediante las 

herramientas del propio visor de imágenes del tomógrafo de coherencia óptica 

Spectralis (versión 6.0.12.0; Heidelberg Engineering). 

Estas imágenes fueron tomadas utilizando además tecnología EDI (Enhanced 

Depth Imaging), que permite visualizar de forma nítida estructuras más 

profundas (Fujiwara et al., 2009). 

El análisis morfológico y morfométrico de las imágenes de OCT fue realizado 

por Isabel Pascual Camps, facultativa encargada de la realización de este 

estudio, obteniendo los diferentes datos que se especificarán más adelante. 

 

2.2.1. Análisis morfológico o cualitativo 

El análisis morfológico o cualitativo de las imágenes de OCT hace referencia a 

todas las valoraciones que no requirieran mediciones. Tales son la clasificación 

de la neovascularización coroidea miópica, la localización de la membrana 

neovascular, el estado de la línea de los elipsoides y el estado de la línea de la 

membrana limitante externa (MLE), que vamos a describir a continuación. 
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Clasificación de la neovascularización coroidea miópica (NVCm) 

En la práctica clínica, hemos observado que no todas las membranas 

neovasculares miópicas se comportan de la misma manera tras el tratamiento 

antiangiogénico intravítreo. A nuestro parecer, existen 3 formas de respuesta al 

tratamiento, observables al mes del diagnóstico y primer tratamiento intravítreo. 

 

NVC tipo 1 

La primera forma de respuesta, que llamaríamos membrana tipo 1 consistiría 

en la formación de una capa hiperreflectiva que rodeara todo el tejido 

neovascular observado. Esta capa hiperreflectiva, que postulamos que será un 

recubrimiento del epitelio pigmentario de la retina, dejaría por debajo del EPR 

al tejido neovascular. 

 

Figura 32. Membrana neovascular miópica de tipo 1. Se puede observar el recubrimiento 

hiperreflectivo alrededor de la lesión. 
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NVC tipo 2 

La segunda forma de respuesta, que denominaríamos membrana de tipo 2, 

serían aquellas en las que al mes de seguimiento tras el primer tratamiento 

intravítreo, se observa la completa ausencia de esta capa hiperreflectiva por 

encima de la membrana neovascular. 

 

Figura 33. Membrana neovascular miópica de tipo 2. No existe recubrimiento hiperreflectivo 

alrededor de la lesión. 

 

NVC tipo 3 

Y por último, las membranas de tipo 3 sería aquellas de tipo mixto, con la 

formación sólo parcial de este recubrimiento hiperreflectivo. 

 

De esta forma, clasificaremos las membranas de los pacientes incluidos en tipo 

1, 2 o 3 en función de la presencia completa, ausencia o presencia parcial de 

esta capa hiperreflectiva. 
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Localización de la membrana neovascular 

La descripción habitual de la localización de la membrana neovascular se hace 

en función de si se encuentra subfoveal, yuxtafoveal o extrafoveal. 

El Macular Photocoagulation Study (1979) clasificó las membranas 

neovasculares en estos 3 grandes grupos según su localización: 

1. Subfoveales: la membrana se ubica justo por debajo de la fóvea. 

2. Yuxtafoveales: la membrana se encuentra entre 0-200m de la fóvea. 

3. Extrafoveales: la membrana se encuentra a más de 200m de la fóvea. 

En este estudio, hemos clasificado la localización de la membrana en función 

de los parámetros mencionados. 

 

Estado de la línea de los elipsoides de los fotorreceptores 

La línea de los elipsoides de los fotorreceptores es una línea hiperreflectiva que 

podemos encontrar en la retina externa, en las imágenes de OCT. 

Su disrupción se ha asociado tanto con actividad de la lesión neovascular 

(Introini et al., 2012) como con un peor pronóstico visual (Moriyama et al., 2011, 

Asai et al., 2014). En este estudio, valoramos la presencia de disrupción de 

esta línea en la zona afectada por la NVC al inicio y al mes de evolución. 

 

Figura 34. Integridad de la línea correspondiente con los elipsoides de los fotorreceptores. 
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Estado de la línea de la membrana limitante externa 

La línea de la membrana limitante externa es una línea hiperreflectiva que 

podemos encontrar en la retina externa, en las imágenes de OCT. 

Su disrupción se ha asociado tanto con actividad de la lesión neovascular 

(Parodi et al., 2015) como con un peor pronóstico visual (Moriyama et al., 2011, 

Asai et al., 2014). En este estudio, valoramos la presencia de disrupción de 

esta línea en la zona afectada por la NVC al inicio y al mes de evolución. 

 

Figura 35. Integridad de la línea correspondiente con la membrana limitante externa. 

 

2.2.2. Análisis morfométrico o cuantitativo 

El análisis morfométrico o cuantitativo de las imágenes de OCT hace referencia 

a todas las valoraciones que requieran mediciones. Tales son la medición del 

área de atrofia coriorretiniana, los grosores y volúmenes en diferentes zonas de 

la coroides y el grosor retiniano central, que vamos a describir a continuación. 
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Medición del Área de Atrofia Coriorretiniana parcheada 

La medición del área de atrofia se realizó de manera manual utilizando el 

Software de Spectralis OCT (versión 5.8.3.0; Heidelberg Engineering). 

Mediante este software se delimitan manualmente los límites de los parches de 

atrofia coriorretiniana sobre la imagen de infrarrojo que acompaña a los cortes 

de OCT y el software calcula el área total en mm2. Milani et al. (2016) utilizaron 

esta técnica para medir el área de la membrana neovascular. 

Se incluyeron todas las zonas de atrofia coriorretiniana parcheada en el área 

macular, quedando excluida el área de atrofia peripapilar o creciente miópico. 

Esta medición se realizó en las imágenes pretratamiento, a los 6 meses, a los 

12 meses y en la visita final. 

 

Figura 36. Medición del área de atrofia coriorretiniana. 
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Mediciones del Grosor y Volumen de la Coroides 

Para la medición del grosor y volumen coroideos se tomaron como referencia 

las siguientes localizaciones: 

 

La zona subfoveal se corresponde con el punto central del corte a nivel foveal 

donde sólo se observan las capas desde la capa nuclear externa hacia la retina 

externa y ninguna de las capas más internas a esta. 

 

La zona bajo la membrana neovascular (subMNV) se define como el lugar 

equidistante a los extremos superior e inferior (dado que el corte tomográfico es 

vertical) del tejido neovascular. 

 

La zona central, definida por el área circular central de la rejilla utilizada para el 

estudio ETDRS (ETDRS group, 1985). 

 

Y el área total macular, definida por el área circular completa de la rejilla 

utilizada para el estudio ETDRS (ETDRS group, 1985). 
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Las mediciones de la coroides asociadas a la rejilla ETDRS requieren la 

reubicación manual de las líneas que determinan la membrana de Bruch y la 

membrana limitante interna habitualmente utilizadas para la medición del 

grosor retiniano por el software de Spectralis OCT. La línea correspondiente 

con la membrana de Bruch es desplazada hasta el límite esclerocoroideo y la 

línea correspondiente a la membrana limitante interna es desplazada hasta la 

línea de la membrana de Bruch. De esta manera, el software de Spectralis 

calcula los grosores y volúmenes coroideos como si estuviera calculando los 

retinianos. 

 

 

Figura 37. Reubicación de las líneas de segmentación para delimitar el grosor coroideo en 

lugar del retiniano.  Imagen extraída de Ho M, Liu Dt, Chan VC, Lam DS. (2013): Choroidal 

thickness measurement in myopic eyes by enhanced depth optical coherence tomography. 

Ophthalmology. 120:1909-1914. 
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Grosor coroideo 

El grosor coroideo fue medido en diferentes localizaciones y a diferentes 

periodos temporales. 

1. Grosor coroideo subfoveal: se realiza una medida puntual a nivel 

subfoveal mediante el calibrador del software de Spectralis OCT, 

determinada por la distancia vertical entre la línea hiperreflectiva 

correspondiente con la membrana de Bruch y la línea hiperreflectiva 

correspondiente con la interfaz esclerocoroidea (Fujiwara et al., 2009; 

Wei et al, 2013; Pang et al., 2014). Esta medida se realiza en la visita 

inicial, al mes, a los 6 meses, a los 12 meses y en la última visita. 

2. Grosor coroideo subMNV: se realiza una medida puntual a nivel 

subMNV mediante el calibrador del software de Spectralis OCT, 

determinada por la distancia vertical entre la línea hiperreflectiva 

correspondiente con la membrana de Bruch y la línea hiperreflectiva 

correspondiente con la interfaz esclerocoroidea. Esta medida se realiza 

en la visita inicial, al mes, a los 6 meses, a los 12 meses y en la última 

visita. 

3. Grosor coroideo central: para esta medición, en lugar de tomar una 

medida puntual, se realiza la reubicación de las líneas anteriormente 

detalladas para una correcta medición coroidea, se toma como valor el 

grosor promedio calculado por el software de Spectralis OCT en la zona 

central de la rejilla ETDRS. Esta medida se realiza en la visita inicial, a 

los 6 meses, a los 12 meses y en la última visita (Ho et al., 2013). 
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Volumen coroideo 

El volumen coroideo fue medido en diferentes localizaciones y a diferentes 

periodos temporales. 

1. Volumen coroideo central: para esta medición, se realiza la reubicación 

de las líneas anteriormente detalladas para una correcta medición 

coroidea, se toma como valor el volumen calculado por el software de 

Spectralis OCT en la zona central de la rejilla ETDRS. Esta medida se 

realiza en la visita inicial, a los 6 meses, a los 12 meses y en la última 

visita (Chhablani et al., 2012; Barteselli et al., 2014). 

2. Volumen coroideo total: para esta medición, se realiza la reubicación de 

las líneas anteriormente detalladas para una correcta medición coroidea, 

se toma como valor el volumen total calculado por el software de 

Spectralis OCT en todo el área de la rejilla ETDRS. Esta medida se 

realiza en la visita inicial, a los 6 meses, a los 12 meses y en la última 

visita (Chhablani et al., 2012; Barteselli et al., 2014). 

 

 

Figura 38. Medición del volumen coroideo. Rejilla ETDRS. Extraída de Barteselli G, Lee SN, El-

Emam S et al. (2014): Macular choroidal volume variations in highly myopic eyes with myopic 

traction maculopathy and choroidal neovascularization. Retina. 34(5):880-889. 

 



MATERIAL y MÉTODO  Isabel Pascual Camps 

 162 

Medición del Grosor Retiniano 

El grosor retiniano fue medido a diferentes periodos temporales. 

Se mide el grosor retiniano central: esta medición se realiza automáticamente 

por el software de Spectralis OCT. Dicho software sitúa la línea 

correspondiente con la membrana limitante interna y la correspondiente con la 

membrana de Bruch y realiza una medición promediada del grosor retiniano a 

nivel central, correspondiente con el área central de la rejilla ETDRS. Las 

imágenes de miopes altos a menudo tienen una calidad insuficiente por lo que 

la segmentación automática en ocasiones falla, de manera que puede ser 

necesario reubicar la segmentación de forma manual. De observarse una 

incorrecta segmentación, se realizó una recolocación de las líneas de forma 

manual. 
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3. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

El análisis estadístico se realiza en base a los datos obtenidos anteriormente 

referidos. Se realiza mediante programa SPSS (SPSS Statistics®, IBM®, 

versión 21.0.0.0) para las variables descriptivas y R-project (The R 

foundation©, versión 3.0.2) para el resto de análisis. 

 

El objetivo principal de este estudio es analizar el valor pronóstico de la 

clasificación tomográfica anteriormente descrita tanto desde el punto de vista 

de cambios producidos en la agudeza visual tras el tratamiento, como de la 

cantidad de tratamientos requeridos. 

  

Si bien, como objetivos secundarios, se pretende analizar los datos 

demográficos y el resto de características descritas en la OCT como factores 

pronósticos del resultado visual y de la necesidad de tratamiento.  

También se pretende analizar los cambios que se producen en estos 

parámetros en función del tiempo de evolución y la cantidad de tratamientos 

recibidos. 

 

El tamaño de la muestra fue de 25 pacientes y 25 ojos. La distribución según el 

tipo específico de membrana neovascular fue 15 individuos de tipo 1 (presencia 

completa de la capa hiperreflectiva) y 10 individuos con subtipo 2 ó 3 

(presencia parcial o ausencia), que serán tratados conjuntamente en el análisis 

para asegurar un tamaño muestral suficiente en las comparaciones. 
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Se realiza un análisis descriptivo, que contiene los estadísticos más relevantes 

para las variables de análisis. Se trata de media, desviación estándar, rango y 

mediana para las variables de tipo continuo; y frecuencias absolutas y relativas 

para las variables categóricas. Este análisis descriptivo se realiza para todas 

las variables arriba descritas, tanto los datos procedentes de la historia clínica, 

como aquellos obtenidos en el análisis morfológico y morfométrico de las 

imágenes de OCT. 

 

Posteriormente, se realiza el análisis inferencial.  

Dicho análisis consiste en la estimación de un modelo no paramétrico de 

Brunner-Langer de datos longitudinales para cada variable respuesta. Se 

calculará un estadístico ATS tipo-ANOVA para evaluar efectos principales. 

La elección de esta metodología se justifica por el limitado tamaño muestral 

(n=15 y 10 pacientes por grupo NVC) y mayor desagregación por la variable 

número de inyecciones. En esencia, es la alternativa no paramétrica al ANOVA 

de medidas repetidas mixto, versátil y aplicable a cualquier tipo de respuesta y 

con la máxima potencia estadística posible. Este test se utilizará para la 

valoración de la homogeneidad de la evolución de un parámetro, 

principalmente la AV. 

 

El test de Mann-Whitney se utilizará como prueba de comparación múltiple, es 

decir, para concluir si en un time-point específico hay diferencias en la 

distribución de valores de una variable respuesta ordinal según los diferentes 

grupos.  Este test se utilizará para la valoración de la homogeneidad de los 

grupos en un momento determinado, se utilizará para valorar las diferencias de 
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edad, el tiempo de seguimiento y el número de inyecciones a los diferentes 

periodos de seguimiento. 

El test exacto de Fisher permitirá saber si la proporción de un evento es igual 

en un tiempo concreto. Se estimará, también, el odds ratio asociado al grupo 

de diagnóstico.  Este test se utilizará para la valoración de la homogeneidad 

entre grupos respecto al sexo y para valorar la incidencia de disrupción de la 

línea de la MLE y la línea de los elipsoides. 

 

Estas dos pruebas estadísticas, junto al test de Kruskal-Wallis (extensión 

natural de Mann-Whitney a más de 2 muestras independientes) se emplean 

también para controlar la homogeneidad de los grupos según diferentes 

variables. 

 

El nivel de significatividad empleado en los análisis ha sido el 5% (α=0.05).  

 

La metodología estadística propuesta, con un nivel de confianza del 95% y 

considerando un tamaño del efecto a detectar f=0,4 (grande), alcanza una 

potencia 0,67 para el contraste de efectos entre-sujetos (influencia del 

diagnóstico del tipo de NVC) y de 0,99 para los intra-sujetos (diferencias a lo 

largo del tiempo).  
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1. CARACTERÍSTICAS GENERALES DE LOS PACIENTES 

La muestra está constituida por 25 pacientes con neovascularización coroidea 

miópica, con una edad media al diagnóstico de 68,3 ± 11,0 años, con un rango 

que oscila entre los 50,3 y 90,9 años. Diecinueve pacientes son mujeres 

(76,0%) y seis son varones (24,0%). 

Los pacientes presentan tiempos de seguimiento variables entre 8,7 y 28,3 

meses, con una media de 16,6 meses. 

Todos los pacientes que participaron en este estudio son de raza caucásica y 

residentes en el municipio de Valencia. 

2. CARACTERÍSTICAS OFTALMOLÓGICAS 

2.1. Estudio de la agudeza visual en la muestra general 

La agudeza visual (AV) evolucionó desde unos valores basales de 0,87 ± 0,96 

logMAR a valores de 0,52 ± 0,69 logMAR a los 12 meses de seguimiento. Los 

distintos puntos de seguimiento pueden observarse en la siguiente tabla y 

gráfica. 

 

 

PRE 

 

1 MES 
3 MESES 6 MESES 12 MESES 

p-valor (B-L 

model) 

0,87 ± 0,96 

(0,50) 

0,42 ± 0,26 

(0,40) 

0,39 ± 0,28 

(0,35) 

0,43 ± 0,35 

(0,35) 

0,52 ± 0,69 

(0,35) 

0,053 

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 4. Evolución de la agudeza visual (logMAR): media ± d.e. (mediana). Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la estabilidad en la evolución. 
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Figura 39. Gráfica de evolución de la agudeza visual (logMAR) en la muestra general. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que la AV experimenta una notable 

mejoría a lo largo de seguimiento al límite de la significancia estadística 

(p=0,053). 

 

Una comparación directa entre la AV basal y la obtenida a los 12 meses de 

seguimiento sí detecta las diferencias estadísticas (p=0,048). 

De hecho, entre la AV basal y la AV al mes ya se observan diferencias 

(p=0,046), pero a partir de ahí ya no es posible hablar de una mejoría 

significativa. 
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2.2. Estudio del tipo de membrana neovascular 

A nivel morfológico, se han clasificado los pacientes en los 3 subtipos de 

neovascularización coroidea (NVC) descritos en el material y método. 

La distribución de los pacientes respecto a estos 3 grupos fue de 60,0% para el 

tipo 1, 12,0% para el tipo 2 y 28,0% para el tipo 3.  

 

 

Figura 40. Gráfico de sectores que muestra la distribución en los diferentes tipos de 

neovascularización coroidea miópica descritos. 

 

Por lo tanto, son 15 individuos con NVC de tipo 1 (presencia del recubrimiento 

completa) y 10 con subtipo 2 o 3 (presencia parcial o ausencia, es decir no 

presencia completa), que serán tratados conjuntamente en el análisis para 

asegurar un tamaño muestral suficiente en las comparaciones. 

 N % 

Total 25 100,0% 

Tipo 1 15 60,0% 

Tipo 2/3 10 40,0% 

 

Tabla 5. Distribución de los diferentes subtipos de neovascularización coroidea miópica. 

Tipo 1
60,0%

Tipo 2
12,0%

Tipo 3
28,0%

Tipo de NVC
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Se ha estudiado la homogeneidad de los grupos respecto a diferentes variables 

de perfil del individuo, características de la enfermedad y pautas de tratamiento 

en los 2 grupos de NVC descritos. Muchas de ellas revelan, una gran 

homogeneidad, cuestión que es importante para descartar posibles variables 

confusoras.  

Tras el análisis de las variables, se confirma que los grupos son homogéneos 

en cuanto a todas las variables evaluadas. Dichas variables quedan descritas 

en la tabla 6. 

 p-valor  

Edad al diagnóstico 0,531 (MW) 

Sexo         0,345 (Fis)   

Tiempo de seguimiento 0,567 (MW) 

Localización 0,131 (KW) 

Longitud axial 0,756 (MW) 

Nº total de inyecciones 0,683 (MW) 

 

Tabla 6. Homogeneidad de los grupos NVC tipo 1 y NVC tipo 2/3 según perfil del individuo, 

variables morfológicas y tratamiento. (Test de Mann-Whitney (MW); Kruskal-Wallis (KW); y test 

exacto de Fisher (Fis)). 

 

En cuanto a la localización de las membranas, el 48% fueron subfoveales, el 

36% yuxtafoveales y el 16% extrafoveales. No se observaron diferencias 

significativas en la localización de las mismas respecto a los 2 grupos de tipo 

de NVC (p=0,131). 

 

 

 

 



Isabel Pascual Camps  RESULTADOS 

 173 

Efecto sobre la agudeza visual 

La agudeza visual fue valorada de forma mensual, tomándose como  puntos a 

estudio el valor previo al tratamiento, posterior a 1 mes, 3 meses, 6 meses y 12 

meses de seguimiento. En la tabla 7, se puede observar de forma descriptiva la 

evolución de la agudeza visual en estos periodos. 

 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

AV basal 

N 21 13 8 

Media ,87 ,47 1,51 

Desviación típica ,96 ,33 1,29 

Mínimo ,00 ,00 ,10 

Máximo 3,00 1,30 3,00 

Mediana ,50 ,40 1,15 

AV 1m 

N 24 14 10 

Media ,42 ,33 ,56 

Desviación típica ,26 ,21 ,27 

Mínimo ,00 ,00 ,10 

Máximo 1,00 ,70 1,00 

Mediana ,40 ,29 ,60 

AV 3m 

N 25 15 10 

Media ,39 ,30 ,53 

Desviación típica ,28 ,23 ,32 

Mínimo ,00 ,00 ,05 

Máximo 1,00 ,70 1,00 

Mediana ,35 ,28 ,44 

AV 6m 

N 25 15 10 

Media ,43 ,34 ,55 

Desviación típica ,35 ,34 ,35 

Mínimo ,00 ,00 ,15 

Máximo 1,28 1,28 1,00 

Mediana ,35 ,30 ,45 
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AV 12m 

N 21 14 7 

Media ,52 ,28 1,02 

Desviación típica ,69 ,32 ,96 

Mínimo ,00 ,00 ,10 

Máximo 3,00 1,00 3,00 

Mediana ,35 ,16 ,75 

 

Tabla 7. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en los diferentes periodos de tiempo en 

general y por subgrupo de neovascularización coroidea. 

 

Nuestro objetivo principal es evaluar el valor pronóstico funcional que tiene la 

clasificación en subgrupos de la neovascularización coroidea miópica, es decir, 

si un grupo u el otro tiene una mejor evolución de la agudeza visual y, por 

tanto, un mejor pronóstico. 

 

Los resultados se resumen a continuación en la tabla 8 en términos de medias 

y medianas: 

 

  

PRE 

 

1 MES 
3 MESES 6 MESES 12 MESES 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 0,47 ± 0,33 

(0,40) 

0,33 ± 0,21 

(0,29) 

0,30 ± 0,23 

(0,28) 

0,34 ± 0,34 

(0,30) 

0,28 ± 0,23 

(0,16) 
0,065 Grupo; 

0,043* Tiempo; 

0,336 Interacción 
NVC 2-3 1,51 ± 1,29 

(1,15) 

0,56 ± 0,27 

(0,60) 

0,53 ± 0,32 

(0,44) 

0,55 ± 0,35 

(0,45) 

1,02 ± 0,96 

(0,75) 

p-valor (MW) 0,104 0,031* 0,091 0,144 0,010*  

*p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 8. Evolución de la agudeza visual AV (logMAR) según grupo: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de la evolución de ambos grupos 

y Test de Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo determinado. 
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El siguiente gráfico exhibe las medianas de la AV y permite una interpretación 

más sencilla de la tabla anterior: 

 

 

Figura 41. Gráfica de evolución de la AV (logMAR) según grupo diagnóstico. 

 

En la visita basal, la mediana de la AV (logMAR) de los pacientes con NVC de 

tipo 2/3 es peor que la del tipo 1: 1,15 logMAR frente a 0,4 logMAR, pero, no se 

alcanzan diferencias significativas (p=0,104, Test de Mann-Whitney (MW)). 

Estas diferencias estadísticamente significativas no se alcanzan probablemente 

porque la dispersión en el grupo 2/3 es muy grande, hay sujetos con AV en el 

rango de 0,10-3,00 y una desviación estándar muy grande. 

 

Al mes tras el inicio del tratamiento, la AV del grupo 1 sigue siendo mejor, y en 

este caso sí que se alcanzan diferencias significativas (p=0,031, MW). 
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Entre la visita basal y la visita al mes, se advierte una fuerte tendencia a la 

mejora de la AV en los pacientes con NVC de tipo 1 (p=0,086); pero más 

estabilidad en el grupo de pacientes con NVC de tipo 2/3 (p=0,201). 

En el período de 1 a 6 meses, la agudeza visual se estabiliza, pero de nuevo a 

los 12 meses la visión en el grupo de NVC tipo 1 es significativamente mejor 

(p=0,010). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que hay una mejora significativa de la 

AV a lo largo del seguimiento, pero que esta puede considerarse similar en 

ambos grupos (p=0,336). 

 

Recíprocamente, en el grupo de NVC tipo 2/3, la AV es siempre peor que en el 

de NVC tipo 1 (p=0,065) y esta diferencia se mantiene constante a lo largo del 

período de visitas (p=0,336). 

 

Efecto sobre el número de inyecciones intravítreas 

 

El tratamiento mediante inyecciones intravítreas en los pacientes de este 

estudio también ha sido analizado. 

Del total de los pacientes estudiados, la media de inyecciones recibidas fue de 

2,5 inyecciones a los 6 meses, 3,5 a los 12 meses y 4,5 en el seguimiento total. 

Los pacientes que fueron clasificados como NVC de tipo 1 recibieron de media 

2,2 inyecciones a los 6 meses, 3,1 a los 12 meses y 4,0 en el seguimiento total. 

Los pacientes del subtipo 2/3 recibieron 3,0 inyecciones de media en los 

primeros 6 meses, 4,1 en el primer año y 5,3 en el seguimiento total.  
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

N_INYEC 0 

A 6 

N 25 15 10 

Media 2,5 2,2 3,0 

Desviación típica ,9 ,8 ,9 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 

Máximo 5,0 3,0 5,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 25 15 10 

Media 3,5 3,1 4,1 

Desviación típica 1,7 1,7 1,7 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 7,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 25 15 10 

Media 4,5 4,0 5,3 

Desviación típica 2,3 2,1 2,5 

Mínimo 1,0 1,0 3,0 

Máximo 9,0 7,0 9,0 

Mediana 4,0 3,0 4,5 

Tabla 9. Descripción del número de inyecciones medias recibidas según el grupo de 

neovascularización y el periodo de seguimiento. 

 

Ambos grupos fueron homogéneos para las variables relativas a la frecuencia 

de aplicación de inyecciones. 

 p-valor  

Nº inyecciones 0-3 meses 0,177 (MW) 

Nº inyecciones 4-6 meses 0,567 (MW) 

Nº inyecciones 7-12 meses 0,495 (MW) 

Nº inyecciones +12 meses 0,567 (MW) 

Nº inyecciones 0-6 meses 0,216 (MW) 

Nº inyecciones 0-12 meses 0,605 (MW) 

Nº total de inyecciones 0,683 (MW) 

Tabla 10. Homogeneidad de los grupos NVC tipo 1 y NVC tipo 2/3 según aplicación de 

tratamiento en diferentes periodos de tiempo (Test de Mann-Whitney (MW)). 
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Sin embargo, es posible constatar una ligera tendencia a un mayor número de 

inyecciones en el grupo de NVC de tipo 2/3. 

Los siguientes gráficos representan la cantidad de inyecciones administradas 

en diferentes subperiodos del seguimiento. 

 
Figura 42. Gráfico que muestra la cantidad de inyecciones administradas en los diferentes 

subperiodos de seguimiento. 

 

Tal y como podemos observar, en los primeros 3 meses de tratamiento, lo más 

habitual (en un 68%) es recibir 2 inyecciones.  

Aproximadamente la mitad de los pacientes (48%) no reciben ya tratamiento en 

el segundo trimestre y quienes lo hacen, suelen recibir una sola inyección más 

(44%). 

Por tanto, en los primeros 6 meses, un 36% de los pacientes reciben 2 dosis de 

tratamiento y un 44% 3 dosis. 

La pauta de tratamiento en el segundo periodo de 6 meses es similar a la de 

más allá de 1 año, recibiendo entre un 40-48% de los individuos nuevas dosis, 

habitualmente 2 dosis. 
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Durante el primer año, el 32% de los pacientes recibieron 2 dosis, otro 32% 

recibió 3 dosis, un 24% de 4 a 6 inyecciones y un 28% más de 6 inyecciones. 

 

Efectos del número de inyecciones sobre la agudeza visual. 

Se analiza el efecto del número de inyecciones en los primeros 6 meses. En la 

tabla 11 se describe la AV según la categorización 1-2 o 3-5 inyecciones, 

anidada a su vez por el tipo de diagnóstico en los diferentes periodos de 

seguimiento. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total 1-2 3-5 Total 1-2 3-5 Total 1-2 3-5 

AV 0m 

N 21 11 10 13 8 5 8 3 5 

Media ,87 ,38 1,40 ,47 ,32 ,72 1,51 ,57 2,08 

Desviación típica ,96 ,27 1,16 ,33 ,22 ,36 1,29 ,38 1,33 

Mínimo ,00 ,00 ,10 ,00 ,00 ,40 ,10 ,30 ,10 

Máximo 3,00 1,00 3,00 1,30 ,70 1,30 3,00 1,00 3,00 

Mediana ,50 ,30 1,05 ,40 ,26 ,60 1,15 ,40 3,00 

AV 1m 

N 24 11 13 14 8 6 10 3 7 

Media ,42 ,29 ,54 ,33 ,20 ,50 ,56 ,53 ,57 

Desviación típica ,26 ,20 ,26 ,21 ,13 ,17 ,27 ,15 ,32 

Mínimo ,00 ,00 ,10 ,00 ,00 ,22 ,10 ,40 ,10 

Máximo 1,00 ,70 1,00 ,70 ,40 ,70 1,00 ,70 1,00 

Mediana ,40 ,22 ,60 ,29 ,21 ,54 ,60 ,50 ,70 

AV 3m 

N 25 12 13 15 9 6 10 3 7 

Media ,39 ,27 ,51 ,30 ,17 ,50 ,53 ,57 ,51 

Desviación típica ,28 ,27 ,26 ,23 ,14 ,18 ,32 ,38 ,32 

Mínimo ,00 ,00 ,05 ,00 ,00 ,22 ,05 ,35 ,05 

Máximo 1,00 1,00 1,00 ,70 ,40 ,70 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,25 ,50 ,28 ,15 ,50 ,44 ,35 ,48 
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AV 6m 

N 25 12 13 15 9 6 10 3 7 

Media ,43 ,26 ,58 ,34 ,17 ,59 ,55 ,52 ,56 

Desviación típica ,35 ,28 ,35 ,34 ,17 ,38 ,35 ,42 ,35 

Mínimo ,00 ,00 ,15 ,00 ,00 ,20 ,15 ,22 ,15 

Máximo 1,28 1,00 1,28 1,28 ,40 1,28 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,26 ,50 ,30 ,20 ,49 ,45 ,35 ,50 

AV 12m 

N 21 10 11 14 8 6 7 2 5 

Media ,52 ,32 ,71 ,28 ,17 ,42 1,02 ,89 1,07 

Desviación típica ,69 ,42 ,83 ,32 ,25 ,38 ,96 ,58 1,13 

Mínimo ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,10 ,48 ,10 

Máximo 3,00 1,30 3,00 1,00 ,70 1,00 3,00 1,30 3,00 

Mediana ,35 ,14 ,50 ,16 ,05 ,35 ,75 ,89 ,75 

 

Tabla 11. Descripción de la agudeza visual en función del número de inyecciones y los 

subgrupos diagnósticos hasta los 6 meses. 

 

Figura 43. Gráfica que describe la evolución de la AV en función del subtipo diagnóstico y de la 

cantidad de inyecciones recibidas hasta los 6 meses. 
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El modelo de Brunner-Langer sugiere que la AV promedio a lo largo del 

seguimiento es algo distinta según la cantidad de inyecciones (p=0,080). Se 

observa, en efecto, que la visión suele ser peor entre los que recibieron más 

tratamientos, tanto dentro de los pacientes con NVC de tipo 1 como de tipo 2/3. 

Como esto ya es cierto desde la visita inicial, no se concluye ninguna diferencia 

en el patrón de evolución de la AV en función de la cantidad de inyecciones 

(p=0,259). 

 

Se realiza el mismo análisis del efecto del número de inyecciones sobre la 

agudeza visual, pero esta vez a 1 año de seguimiento, considerando 2 niveles 

de tratamiento, 1-3 inyecciones y de 4-7 inyecciones. 
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total 1-3 4-7 Total 1-3 4-7 Total 1-3 4-7 

AV 0m 

N 21 15 6 13 10 3 8 5 3 

Media ,87 ,81 1,00 ,47 ,45 ,54 1,51 1,54 1,47 

Desviación típica ,96 ,94 1,07 ,33 ,36 ,29 1,29 1,36 1,46 

Mínimo ,00 ,00 ,10 ,00 ,00 ,22 ,10 ,30 ,10 

Máximo 3,00 3,00 3,00 1,30 1,30 ,80 3,00 3,00 3,00 

Mediana ,50 ,40 ,70 ,40 ,40 ,60 1,15 1,00 1,30 

AV 1m 

N 24 16 8 14 10 4 10 6 4 

Media ,42 ,39 ,50 ,33 ,27 ,48 ,56 ,59 ,52 

Desviación típica ,26 ,27 ,24 ,21 ,20 ,18 ,27 ,27 ,31 

Mínimo ,00 ,00 ,10 ,00 ,00 ,22 ,10 ,22 ,10 

Máximo 1,00 1,00 ,80 ,70 ,70 ,60 1,00 1,00 ,80 

Mediana ,40 ,38 ,54 ,29 ,22 ,54 ,60 ,60 ,59 

AV 3m 

N 25 17 8 15 11 4 10 6 4 

Media ,39 ,33 ,53 ,30 ,23 ,50 ,53 ,50 ,56 

Desviación típica ,28 ,27 ,28 ,23 ,21 ,16 ,32 ,29 ,40 

Mínimo ,00 ,00 ,05 ,00 ,00 ,30 ,05 ,22 ,05 

Máximo 1,00 1,00 1,00 ,70 ,70 ,70 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,28 ,50 ,28 ,22 ,50 ,44 ,38 ,59 

AV 6m 

N 25 17 8 15 11 4 10 6 4 

Media ,43 ,38 ,52 ,34 ,31 ,44 ,55 ,52 ,60 

Desviación típica ,35 ,38 ,29 ,34 ,37 ,24 ,35 ,38 ,34 

Mínimo ,00 ,00 ,20 ,00 ,00 ,20 ,15 ,15 ,20 

Máximo 1,28 1,28 1,00 1,28 1,28 ,75 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,35 ,50 ,30 ,30 ,40 ,45 ,38 ,60 

AV 12m 

N 21 13 8 14 10 4 7 3 4 

Media ,52 ,37 ,77 ,28 ,23 ,39 1,02 ,84 1,15 

Desviación típica ,69 ,40 ,98 ,32 ,28 ,43 ,96 ,42 1,29 

Mínimo ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,10 ,48 ,10 

Máximo 3,00 1,30 3,00 1,00 ,70 1,00 3,00 1,30 3,00 

Mediana ,35 ,35 ,43 ,16 ,08 ,29 ,75 ,75 ,75 

 

Tabla 12. Descripción de la agudeza visual en función del número de inyecciones y los 

subgrupos diagnósticos hasta los 12 meses. 



Isabel Pascual Camps  RESULTADOS 

 183 

 

Figura 44. Gráfica que describe la evolución de la agudeza visual en función del subtipo 

diagnóstico y de la cantidad de inyecciones recibidas a los 12 meses. 

 

En este periodo, el modelo no detecta significancia relativa al número de 

inyecciones ni a ninguna de sus interacciones, es decir, la evolución de la AV 

es similar independientemente de haber recibido más o menos dosis (p=0,408). 
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2.3. Estudio de la longitud axial 

La longitud axial (LA) se obtuvo de la historia clínica en la visita basal. La tabla 

13. describe la longitud axial para la muestra general y para los diferentes 

subgrupos. 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

N 21 11 10 

Media 29,17 29,31 29,03 

Desviación típica 2,35 2,58 2,21 

Mínimo 26,02 26,61 26,02 

Máximo 33,72 33,72 32,27 

Mediana 28,86 27,97 29,51 

 

Tabla 13. Longitud axial en mm según grupos. 

 

Efecto de la longitud axial sobre la agudeza visual. 

 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función de la longitud 

axial.  

 

La siguiente tabla describe los valores de AV en función de la longitud axial 

tanto para la muestra total como para los distintos grupos de NVC. 
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <30 mm >30 mm Total <30 mm >30 mm Total <30 mm >30 mm 

AV 0m 

N 18 10 8 10 6 4 8 4 4 

Media ,96 1,10 ,79 ,52 ,57 ,45 1,51 1,90 1,13 

Desviación típica 1,00 1,07 ,95 ,35 ,39 ,30 1,29 1,33 1,30 

Mínimo ,10 ,22 ,10 ,20 ,22 ,20 ,10 ,30 ,10 

Máximo 3,00 3,00 3,00 1,30 1,30 ,80 3,00 3,00 3,00 

Mediana ,55 ,60 ,50 ,45 ,45 ,40 1,15 2,15 ,70 

AV 1m 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media ,46 ,48 ,44 ,37 ,35 ,40 ,56 ,64 ,48 

Desviación típica ,25 ,28 ,23 ,20 ,19 ,23 ,27 ,30 ,25 

Mínimo ,10 ,22 ,10 ,10 ,22 ,10 ,10 ,22 ,10 

Máximo 1,00 1,00 ,70 ,70 ,70 ,60 1,00 1,00 ,70 

Mediana ,48 ,40 ,48 ,35 ,29 ,48 ,60 ,70 ,48 

AV 3m 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media ,43 ,41 ,44 ,34 ,31 ,37 ,53 ,53 ,52 

Desviación típica ,28 ,27 ,31 ,23 ,20 ,28 ,32 ,31 ,36 

Mínimo ,05 ,15 ,05 ,05 ,15 ,05 ,05 ,22 ,05 

Máximo 1,00 1,00 1,00 ,70 ,70 ,70 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,30 ,49 ,28 ,25 ,50 ,44 ,40 ,48 

AV 6m 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media ,47 ,53 ,41 ,40 ,45 ,33 ,55 ,61 ,49 

Desviación típica ,36 ,41 ,30 ,37 ,44 ,29 ,35 ,41 ,30 

Mínimo ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,00 ,15 ,15 ,20 

Máximo 1,28 1,28 1,00 1,28 1,28 ,75 1,00 1,00 1,00 

Mediana ,35 ,35 ,38 ,30 ,33 ,20 ,45 ,70 ,40 

AV 12m 

N 17 7 10 10 5 5 7 2 5 

Media ,61 ,82 ,45 ,32 ,35 ,28 1,02 2,00 ,63 

Desviación típica ,74 1,02 ,45 ,36 ,32 ,43 ,96 1,41 ,44 

Mínimo ,00 ,05 ,00 ,00 ,05 ,00 ,10 1,00 ,10 

Máximo 3,00 3,00 1,30 1,00 ,70 1,00 3,00 3,00 1,30 

Mediana ,48 ,70 ,42 ,16 ,22 ,05 ,75 2,00 ,50 

 

Tabla 14. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del grupo diagnóstico y de la 

longitud axial. 
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Se establece un punto de corte en 30 mm de longitud axial para obtener grupos 

de similar tamaño y se observan las diferencias en la evolución de la AV en 

función de la LA. 

 

 

Figura 45. Gráfica de evolución de la agudeza visual (logMAR) en función de la longitud axial. 

 

 

  

PRE 

 

1 MES 
3 MESES 6 MESES 12 MESES 

p-valor (B-L 

model) 

LA<30 mm 1,10 ± 1,07 

(0,60) 

0,48 ± 0,28 

(0,40) 

0,41 ± 0,27 

(0,30) 

0,53 ± 0,41 

(0,35) 

0,82 ± 1,02 

(0,70) 
0,876 LA; 

0,159 Tiempo; 

0,289 Interacción 
LA>30 mm 0,79 ± 0,95 

(0,50) 

0,44 ± 0,23 

(0,48) 

0,44 ± 0,31 

(0,49) 

0,41 ± 0,30 

(0,38) 

0,45 ± 0,45 

(0,42) 

p-valor (MW) 0,360 0,605 0,809 0,705 0,475  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 15. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según Nivel de Longitud Axial: media ± d.e. 

(mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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No se observan diferencias en la AV en función de la longitud axial al inicio del 

seguimiento (p=0,360). De hecho no existe asociación en la correlación entre la 

longitud axial y la AV. 

 

 

Figura 46. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

agudeza visual y la longitud axial. 

 

En términos de evolución de la AV, ésta es similar tanto si se tiene una mayor o 

menor longitud axial (p=0,289). 
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Se ha estimado un modelo más complejo para valorar si estas conclusiones 

son extensibles a cualquier tipo de NVC: 

 

 p-valor 

Grupo 0,130 

Longitud axial 0,644 

Tiempo 0,091 

Grupo x Longitud 0,235 

Grupo x tiempo 0,175 

Longitud x tiempo 0,118 

Grupo x Longitud x tiempo 0,971 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 16. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según longitud axial y grupo: Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, longitud axial e 

interacción. 

 

El modelo concluye que no hay efecto de la longitud axial sobre la evolución de 

la AV (p=0,175) y que este patrón se verifica en cualquiera de los tipos de NVC 

(p=0,971). 

 

Efecto de la longitud axial sobre la necesidad de tratamiento. 

 

Se han valorado las diferencias en la necesidad de tratamiento en función de la 

longitud axial. 

En la siguiente tabla, se describe la cantidad de inyecciones recibidas en 

función de la longitud axial para la muestra general y para los diferentes grupos 

de NVC. 
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <30 mm >30 mm Total <30 mm >30 mm Total <30 mm >30 mm 

N_INYEC 0 

A 6 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media 2,6 2,5 2,8 2,3 2,0 2,6 3,0 3,0 3,0 

Desviación típica ,9 ,9 ,9 ,8 ,9 ,5 ,9 ,7 1,2 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 4,0 5,0 3,0 3,0 3,0 5,0 4,0 5,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media 3,7 3,4 4,1 3,4 2,7 4,2 4,1 4,2 4,0 

Desviación típica 1,8 1,6 2,0 1,9 1,4 2,2 1,7 1,6 2,0 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 6,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 6,0 7,0 

Mediana 3,0 3,0 4,0 3,0 2,5 5,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 21 11 10 11 6 5 10 5 5 

Media 4,8 4,4 5,2 4,3 3,8 4,8 5,3 5,0 5,6 

Desviación típica 2,3 2,6 2,1 2,2 2,6 1,9 2,5 2,7 2,4 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 8,0 9,0 7,0 7,0 7,0 9,0 8,0 9,0 

Mediana 4,0 3,0 5,0 4,0 3,0 5,0 4,5 3,0 5,0 

 

Tabla 17. Número medio de inyecciones por periodo de seguimiento y según longitud axial y 

grupo de tipo de neovascularización. 
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Figura 47. Diagrama de cajas comparando el número de inyecciones necesarias en los 

diferentes periodos de seguimiento en función de la longitud axial. 

 

La descriptiva apunta a que se necesitan más inyecciones cuanto mayor es la 

longitud axial, pero en ningún periodo hay suficiente evidencia estadística para 

decir que una mayor longitud axial esté requiriendo un mayor número de 

inyecciones. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,605 

0-12 meses 0,512 

Total 0,387 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 18. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según Longitud axial: Test Mann-Whitney. 
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Tampoco se observan diferencias en función de los grupos de NVC. 

 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,329 0,841 

0-12 meses 0,329 0,841 

Total 0,537 0,548 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 19. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según Longitud axial en cada tipo de neovascularización: Test Mann-Whitney. 
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2.4. Estudio de la membrana limitante externa 

La disrupción de la línea correspondiente con la membrana limitante externa 

(MLE) se evaluó al mes de seguimiento, tras haber recibido el primer 

tratamiento. La incidencia de disrupción de la MLE fue del 38,1%, con 

diferencias estadísticamente significativas (p=0,018, Fisher) según se trate del 

grupo de NVC tipo 1 (15,4%) o de la NVC tipo 2/3 (75%). El odds ratio se cifró 

en OR=16,5, es decir, el riesgo de presentar disrupción de la MLE se multiplica 

por 16,5 si se tiene una NVC de tipo 2/3 respecto a una NVC de tipo 1. 

 

Efecto de la disrupción de la MLE sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función de la presencia 

de disrupción de la MLE.  

 

 

Figura 48. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función de la presencia de disrupción 

de la membrana limitante externa. 
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El modelo de Brunner-Langer determina que la presencia de disrupción de la 

MLE no altera de forma sustancial la evolución de la AV (p=0,598). 

En ninguno de los tiempos evaluados, la diferencia de AV entre pacientes con y 

sin disrupción de la MLE tiene significancia estadística (p=0,102; p=0,064; 

p=0,140; p=0,547 y p=0,437, test de MW). 

Interprétese con rigor el resultado para el momento de la visita basal (“pre”), la 

disrupción de la MLE se evalúa al mes de la primera intervención, por lo que en 

realidad estamos comparando si la AV basal era similar en los sujetos que 

luego tendrán disrupción de la MLE o no tras el primer tratamiento. 

Cabe destacar, por ejemplo, que, en la visita al mes, la AV de pacientes sin 

disrupción de la MLE tiende a ser mejor (p=0,064), pero también lo era al inicio 

por lo que la interacción no destaca el efecto (p=0,598) y no podemos atribuirlo 

claramente a la presencia de disrupción de la MLE. 

 

 p-valor 

ELM (sí/no) 0,357 

Tiempo 0,232 

ELM x tiempo 0,598 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 20. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según presencia de disrupción de la 

membrana limitante externa: Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de 

evolución de ambos grupos.   
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Efecto de la disrupción de la MLE sobre la necesidad de tratamiento. 

Se ha valorado las diferencias en la necesidad de inyecciones en función de la 

presencia de disrupción de la MLE.  

La tabla siguiente describe completamente el número de inyecciones en los 

primeros 6 meses, en los 12 meses y al final del seguimiento; para pacientes 

con y sin disrupción de la MLE, en la muestra total y en función de la 

clasificación de la NVC. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total No Sí Total No Sí Total No Sí 

N_INYEC 0 

A 6 

N 21 13 8 13 11 2 8 2 6 

Media 2,6 2,5 2,9 2,2 2,2 2,5 3,3 4,0 3,0 

Desviación típica ,9 1,1 ,6 ,7 ,8 ,7 ,9 1,4 ,6 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 5,0 5,0 4,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 4,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 2,0 2,0 2,5 3,0 4,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 21 13 8 13 11 2 8 2 6 

Media 3,5 3,2 4,0 3,0 2,7 4,5 4,4 6,0 3,8 

Desviación típica 1,8 1,7 2,0 1,7 1,3 3,5 1,8 1,4 1,7 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 5,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 7,0 6,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 2,0 2,0 4,5 4,0 6,0 3,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 21 13 8 13 11 2 8 2 6 

Media 4,6 4,2 5,3 3,8 3,6 4,5 5,9 7,0 5,5 

Desviación típica 2,5 2,4 2,5 2,2 2,1 3,5 2,4 2,8 2,4 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 3,0 5,0 3,0 

Máximo 9,0 9,0 8,0 7,0 7,0 7,0 9,0 9,0 8,0 

Mediana 4,0 3,0 5,5 3,0 3,0 4,5 6,0 7,0 5,5 

 

Tabla 21. Número medio de inyecciones por periodo en función de la presencia de disrupción 

de la MLE en la muestra total y por subgrupos de tipo de neovascularización. 
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En la muestra total, se observa que el número medio de inyecciones es 

siempre mayor para aquellos pacientes que presentan disrupción de la MLE al 

mes del primer tratamiento. En las medianas, también se aprecia esa 

tendencia, bien reflejada en el gráfico de distribuciones siguiente: 

 

 

Figura 49. Diagrama de cajas comparando el número de inyecciones necesarias en los 

diferentes periodos de seguimiento en función de la presencia o ausencia de disrupción de la 

membrana limitante externa. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,238 

0-12 meses 0,336 

Total 0,301 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 22. Número de inyecciones en diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) según 

presencia de disrupción de la membrana limitante externa: Test Mann-Whitney. 
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En ningún periodo hay suficiente evidencia estadística para decir que la 

presencia de disrupción de la MLE esté requiriendo un mayor número de dosis. 

 

No es posible replicar el mismo análisis en función de cada tipo de NVC, ya 

que estaríamos comparando grupos demasiado pequeños, tal y como se 

puede observar en la tabla 21. 

 

Efecto de la longitud axial sobre la presencia de disrupción de la MLE. 

La incidencia de disrupción de MLE es del 40,0% en el grupo de menor LA y 

del 37,5% en el grupo de mayor LA, lo que determina homogeneidad absoluta 

(p=1,000, Fisher). 

Dentro de los grupos de NVC, tampoco se observan diferencias (NVC tipo 1: 

p=0,400; NVC tipo 2/3: p=0,429). 
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2.5. Estudio de la línea de los elipsoides 

La disrupción de la línea correspondiente con los elipsoides de los 

fotorreceptores se evaluó al mes de seguimiento, tras haber recibido el primer 

tratamiento. La incidencia de disrupción de la línea de los elipsoides fue del 

66,7%, con diferencias estadísticamente significativas (p=0,018, Fisher) según 

se trate del grupo de NVC tipo 1 (46,2%) o de la NVC tipo 2/3 (100%). El odds 

ratio no puede ser estimado por presentar disrupción todos los casos del tipo 

NVC 2/3. 

 

Efecto de la disrupción de la línea de elipsoides sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función de la presencia 

de disrupción de la línea de los elipsoides.  

 

 

Figura 50. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función de la presencia de disrupción 

de la línea de los elipsoides. 
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El modelo de Brunner-Langer concluye que la disrupción de la línea de los 

elipsoides al mes del seguimiento tras el primer tratamiento, no cambia los 

resultados de AV (p=0,251). 

En ninguno de los tiempos evaluados, la diferencia de AV entre pacientes con y 

sin disrupción de la línea de los elipsoides tiene significancia estadística 

(p=0,596; p=0,149; p=0,224; p=0,799 y p=0,820, test de MW). 

 

 p-valor 

FR (sí/no) 0,537 

Tiempo 0,130 

FR x tiempo 0,251 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 23. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según presencia de disrupción de la línea 

de elipsoides: Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos.   

 

Efecto de la disrupción de la línea de elipsoides sobre la necesidad de 

tratamiento. 

 

Se han valorado las diferencias en la necesidad de inyecciones en función de 

la presencia de disrupción de la línea de los elipsoides.  

La tabla siguiente describe completamente el número de inyecciones en los 

primeros 6 meses, en los 12 meses y al final del seguimiento; para pacientes 

con y sin disrupción de la línea de los elipsoides, en la muestra total y en 

función de la clasificación de la NVC. 
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total No Sí Total No Sí Total Sí 

N_INYEC 0 

A 6 

N 21 7 14 13 7 6 8 8 

Media 2,6 2,1 2,9 2,2 2,1 2,3 3,3 3,3 

Desviación típica ,9 ,7 ,9 ,7 ,7 ,8 ,9 ,9 

Mínimo 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 3,0 5,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 2,0 2,0 2,5 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 21 7 14 13 7 6 8 8 

Media 3,5 2,9 3,9 3,0 2,9 3,2 4,4 4,4 

Desviación típica 1,8 1,6 1,9 1,7 1,6 1,9 1,8 1,8 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 7,0 5,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 7,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 2,0 2,0 2,5 4,0 4,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 21 7 14 13 7 6 8 8 

Media 4,6 3,6 5,1 3,8 3,6 4,0 5,9 5,9 

Desviación típica 2,5 2,2 2,5 2,2 2,2 2,4 2,4 2,4 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 7,0 9,0 7,0 7,0 7,0 9,0 9,0 

Mediana 4,0 3,0 4,5 3,0 3,0 3,0 6,0 6,0 

 

Tabla 24. Número medio de inyecciones por periodo de seguimiento en función de la presencia 

de disrupción de la línea de los elipsoides en la muestra general y en función de los tipos de 

neovascularización. 

 

En la muestra total, se observa una tendencia a un mayor número medio de 

inyecciones para aquellos pacientes que presentan disrupción de la línea de 

elipsoides al mes del primer tratamiento. En las medianas, también se aprecia 

esa tendencia, bien reflejada en el gráfico de distribuciones siguiente: 

 



RESULTADOS  Isabel Pascual Camps 

 200 

 

Figura 51. Diagrama de cajas comparando el número de inyecciones necesarias en los 

diferentes periodos de seguimiento en función de la presencia o ausencia de disrupción de la 

línea de los elipsoides. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,094 

0-12 meses 0,197 

Total 0,172 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 25. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según presencia de disrupción de la línea de elipsoides: Test Mann-Whitney. 

 

En ningún periodo hay suficiente evidencia estadística para decir que la 

presencia de disrupción de la línea de elipsoides esté requiriendo un mayor 

número de dosis. 
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No es posible replicar el mismo análisis en función de cada tipo de NVC, ya 

que estaríamos comparando grupos demasiado pequeños, tal y como se 

puede observar en la tabla 24. 

 

Efecto de la longitud axial sobre la presencia de disrupción de la línea de 

los elipsoides. 

 

La incidencia de disrupción de la línea de los elipsoides es del 60,0% en el 

grupo de menor LA y del 75,0% en el grupo de mayor LA, no observándose 

diferencias significativas (p=0,638, Fisher). 

Dentro de los grupos de NVC, tampoco se observan diferencias (NVC tipo 1: 

p=1,000; NVC tipo 2/3: p=1,000). 
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2.6. Estudio de la atrofia coriorretiniana 

La atrofia coriorretiniana fue medida en la visita inicial, a los 6 y a los 12 meses 

y en la visita final. La tabla 26 describe la superficie con atrofia desde la visita 

basal a la final (más allá de 12 meses en algunos pacientes). 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Atrofia 0m 

N 22 13 9 

Media 4,81 2,19 8,60 

Desviación típica 9,86 3,30 14,54 

Mínimo ,00 ,00 ,00 

Máximo 45,67 8,46 45,67 

Mediana ,25 ,00 4,11 

Atrofia 6m 

N 22 13 9 

Media 4,87 1,91 9,15 

Desviación típica 10,16 3,42 14,79 

Mínimo ,00 ,00 ,00 

Máximo 46,46 9,46 46,46 

Mediana ,00 ,00 3,71 

Atrofia 12m 

N 18 10 8 

Media 5,28 1,99 9,38 

Desviación típica 11,15 3,69 15,80 

Mínimo ,00 ,00 ,00 

Máximo 46,62 9,52 46,62 

Mediana ,15 ,00 2,95 

Atrofia final 

N 22 12 10 

Media 5,03 2,27 8,34 

Desviación típica 10,25 4,05 14,24 

Mínimo ,00 ,00 ,00 

Máximo 46,44 9,92 46,44 

Mediana ,00 ,00 2,56 

 

Tabla 26. Área de atrofia coriorretiniana observada en los distintos periodos en función del 

grupo de neovascularización. 
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Se estudia la evolución de la atrofia coriorretiniana en la muestra general y se 

observa que no varía a lo largo del seguimiento de 12 meses (p=0,540). 

 

 

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

4,81 ± 9,86 

(0,25) 

4,87 ± 10,2 

(0,00) 

5,28 ± 11,1 

(0,15) 

5,03 ± 10,2 

(0,00) 

0,540 

   *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 27. Evolución de la atrofia: media ± d.e. (mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer 

sobre la estabilidad en la evolución. 

 

Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 2,19 ± 3,30 

(0,00) 

1,91 ± 3,42 

(0,00) 

1,99 ± 3,69 

(0,00) 

2,27 ± 4,05 

(0,00) 
0,106 Grupo; 

0,864 Tiempo; 

0,597 Interacción 
NVC 2-3 8,60 ± 14,54 

(4,11) 

9,15 ± 14,8 

(3,71) 

9,38 ± 15,8 

(2,95) 

8,34 ± 14,2 

(2,56) 

p-valor (MW) 0,186 0,096 0,237 0,203  

  *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 28. Evolución del área de atrofia (mm2) según grupo: media ± d.e. (mediana). Test ATS 

de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de la evolución de ambos grupos. Test 

de Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo determinado. 
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Figura 52. Evolución de la media del área de atrofia coriorretiniana en función de los diferentes 

grupos diagnósticos y a lo largo de diferentes periodos. 

 

               

Figura 53. Evolución de la mediana del área de atrofia coriorretiniana en función de los 

diferentes grupos diagnósticos y a lo largo de diferentes periodos. 

 

En el grupo de NVC tipo 1, la mediana se mantiene en el valor 0 es decir, la 

mitad de los pacientes no presentan atrofia. En el grupo NVC 2/3, la mediana 

de atrofia desciende progresivamente. 
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En la visita basal, la mediana de la atrofia de los pacientes con diagnóstico de 

NVC tipo 2/3 es superior a la del tipo 1: 4,11 mm2 frente a 0,0 mm2, pero no se 

alcanzan diferencias estadísticamente significativas (p=0,186, MW).    

 

A los 6 meses tras el inicio del tratamiento, la atrofia del grupo 1 sigue siendo 

menor, pero tampoco se alcanzan diferencias estadísticamente significativas 

(P=0,096, MW). 

 

Entre la visita basal y a los 6 meses, no hay cambios dentro del grupo de NVC 

tipo 1 (p=0,536), pero sí son significativos dentro del grupo de NVC tipo 2/3 

(p=0,028) y sugieren un aumento de la atrofia. 

Esta conclusión contradice el aparente descenso de las medianas 

representado en el gráfico anterior. Para entender esta situación, se representa 

un diagrama de cajas de la distribución completa de valores (que es lo que 

realmente evalúan los modelos Brunner-Langer): 

 

Figura 54. Diagrama de cajas de la distribución de los valores de atrofia coriorretiniana. 
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La caja concentra el 50% de los casos, siendo la mediana la línea horizontal 

que la divide. Los bordes superior e inferior de la caja se corresponden con el 

1er y 3er cuartil, por debajo de los cuales está el 25% y el 75% respectivamente 

de la muestra. Los “bigotes” se extienden hasta los valores en un rango 

aceptable, por encima de los cuales están los atípicos (circulados) y los 

extremos (estrellados). 

Aunque en el grupo de NVC 2/3 la mediana disminuye de basal a 6 meses, la 

distribución global no lo hace, más bien tiende a aumentar, tanto la caja como 

el valor extremo aumentaron. 

Estos resultados deben interpretarse con cautela, la distribución aumenta 

porque los pacientes aumentan el área de atrofia, excepto uno, que es el que 

ocupa el valor central en la distribución y es, por tanto, la mediana. Este tipo de 

incertidumbre se da en muestras pequeñas. 

 

En la última visita, continúa la homogeneidad total entre las distribuciones de 

ambos diagnósticos y no se observan diferencias (p=0,203). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que la atrofia no cambia a lo largo del 

seguimiento (p=0,106) y que esta estabilidad es extrapolable a cualquiera de 

los grupos (p=0,597). 

 

Recíprocamente, las diferencias entre atrofia de uno y otro grupo de NVC se 

mantienen constantes a lo largo del periodo de visitas. 
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Efecto de la atrofia sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función de la presencia 

de atrofia.  

 

Figura 55. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función de la presencia o ausencia de 

atrofia. 

 

No se observan diferencias significativas en la evolución de la AV según exista 

atrofia o no (p=0,790). 

Los tests de Mann-Whitney no detectan diferencias en ninguno de los 

momentos del seguimiento. Aún así, a los 12 meses de seguimiento es donde 

mayor diferencia entre medianas existe (p=0,190). 

 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,629 

Tiempo 0,125 

Atrofia x tiempo 0,790 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 29. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según Atrofia: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.  
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Si se relaciona la variación en atrofia con la AV en el total de seguimiento, se 

obtiene: 

 

Figura 56. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

agudeza visual y la atrofia. 

 

No se encuentra asociación relevante (r Spearman = -0,262; p=0,387). 

 

Efecto de la atrofia sobre la necesidad de tratamiento. 

 

Se dividen los pacientes en función de la presencia o ausencia de atrofia inicial 

y se valora si hay diferencias en la necesidad de tratamiento, lo que se 

describe en la siguiente tabla y gráfica.  
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GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total No Sí Total No Sí Total No Sí 

N_INYEC 0 

A 6 

N 22 11 11 13 8 5 9 3 6 

Media 2,6 2,6 2,6 2,3 2,1 2,6 3,1 4,0 2,7 

Desviación típica ,9 1,2 ,5 ,8 ,8 ,5 ,9 1,0 ,5 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 5,0 5,0 3,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 3,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 3,0 4,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 22 11 11 13 8 5 9 3 6 

Media 3,6 3,7 3,5 3,2 3,1 3,4 4,2 5,3 3,7 

Desviación típica 1,8 2,1 1,4 1,7 2,0 1,5 1,8 2,1 1,5 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 6,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 6,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 3,0 2,5 3,0 3,0 6,0 3,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 22 11 11 13 8 5 9 3 6 

Media 4,6 4,7 4,5 4,0 4,0 4,0 5,6 6,7 5,0 

Desviación típica 2,4 2,9 1,9 2,2 2,6 1,6 2,5 3,2 2,1 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 9,0 8,0 7,0 7,0 6,0 9,0 9,0 8,0 

Mediana 4,0 3,0 4,0 3,0 3,0 4,0 5,0 8,0 4,5 

 

Tabla 30. Número medio de inyecciones según periodo de seguimiento, la presencia de atrofia 

y el grupo de neovascularización. 
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Figura 57. Diagrama de cajas de la distribución de la cantidad de inyecciones en los diferentes 

periodos de seguimiento en función de la presencia de atrofia coriorretiniana. 

 

 

Sin embargo, no se observan diferencias estadísticamente significativas. La 

atrofia no exige un mayor número de inyecciones. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,898 

0-12 meses 1,000 

Total 0,898 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 31. Número de inyecciones, en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según la presencia de atrofia: Test Mann-Whitney. 
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Tampoco se aprecian diferencias en función de cada tipo de NVC. 

 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,354 0,095 

0-12 meses 0,724 0,262 

Total 0,943 0,381 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 32. Número de inyecciones, en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según la presencia de atrofia y en cada tipo de NVC: Test Mann-Whitney. 

 

Efecto del número de inyecciones sobre la atrofia. 

 

Se evalúa el efecto del número de inyecciones recibidos en los primeros 6 

meses sobre el área de atrofia. Pero no hay suficiente evidencia estadística 

para determinar que el número de inyecciones tenga algún efecto sobre la 

respuesta estudiada. 

 

 p-valor 

Grupo 0,137 

Nº inyecciones 0,643 

Tiempo 0,155 

Grupo x nº inyecciones 0,718 

Grupo x tiempo 0,949 

Nº inyecciones x tiempo 0,187 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,289 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 33. Evolución de la atrofia (mm2) según grupo de neovascularización: Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de la evolución de ambos grupos, número de 

inyecciones entre 0-6 meses e interacción. 
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Respecto a esta evaluación en el periodo de 12 meses tampoco se encuentran 

diferencias significativas atribuibles al número de inyecciones. Tan solo se 

sugiere una cierta tendencia, según la cual las diferencias de la evolución de la 

atrofia según cantidad de dosis no son exactamente homogéneas en ambos 

grupos (p=0,092). Es decir, que con NVC de tipo 1, la atrofia al año es bastante 

similar tanto si se han administrado menos o más de 3 dosis, mientras que con 

NVC de tipo 2/3 al año es donde se observa mayor diferencia de la atrofia 

según las dosis recibidas. 

 

 p-valor 

Grupo 0,121 

Nº inyecciones 0,563 

Tiempo 0,107 

Grupo x nº inyecciones 0,470 

Grupo x tiempo 0,737 

Nº inyecciones x tiempo 0,345 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,092 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 34. Evolución de la atrofia (mm2) según grupo de neovascularización: Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de la evolución de ambos grupos, número de 

inyecciones entre 0-12 meses e interacción. 
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2.7. Estudio del grosor coroideo 

2.7.1. Grosor coroideo central (GCC) 

Se realizaron medidas del grosor coroideo central en la primera visita, a los 6 y 

12 meses y en la visita final. La tabla 35 describe el grosor coroideo central 

desde la visita basal a la final. 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

GC central basal 

N 21 13 8 

Media 85,76 87,77 82,50 

Desviación típica 69,01 81,88 45,74 

Mínimo 24,00 24,00 31,00 

Máximo 298,00 298,00 180,00 

Mediana 67,00 67,00 68,00 

GC central 6m 

N 22 14 8 

Media 86,55 96,79 68,63 

Desviación típica 67,57 82,20 23,89 

Mínimo 32,00 32,00 42,00 

Máximo 309,00 309,00 114,00 

Mediana 65,50 65,50 65,50 

GC central 12m 

N 17 10 7 

Media 89,12 103,40 68,71 

Desviación típica 67,47 84,09 26,55 

Mínimo 33,00 33,00 36,00 

Máximo 271,00 271,00 113,00 

Mediana 70,00 76,50 66,00 

GC central final 

N 21 12 9 

Media 91,19 101,25 77,78 

Desviación típica 69,96 82,17 50,97 

Mínimo 28,00 28,00 32,00 

Máximo 296,00 296,00 202,00 

Mediana 70,00 69,50 70,00 

 

Tabla 35. Evolución del grosor coroideo total (m) según grupos. 
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Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 87,7 ± 81,8 

(67,0) 

96,8 ± 82,2 

(65,5) 

103,4 ± 84,1 

(76,5) 

101,3 ± 82,2 

(69,5) 
0,932 Grupo; 

0,866 Tiempo; 

0,495 Interacción 
NVC 2-3 82,5 ± 45,7 

(68,0) 

68,8 ± 23,9 

(65,5) 

68,7 ± 26,6 

(66,0) 

77,8 ± 50,9 

(70,0) 

p-valor (MW) 0,645 1,000 0,813 0,754  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 36. Evolución del grosor coroideo central (m) según Grupo: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos 

grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado. 

 

El grosor final es bastante similar al inicial. Destaca un mayor aumento del 

grosor entre 6 y 12 meses de seguimiento en el grupo de NVC de tipo 1. 

 

 

Figura 58. Evolución del grosor coroideo central (μm) según grupo diagnóstico. 
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En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del grosor 

coroideo central entre ambos diagnósticos (p=0,645, MW). En cualquier otro 

momento del seguimiento, la homogeneidad se mantiene. 

 

Dentro del grupo de NVC tipo 1 se advierte la estabilidad entre la visita basal y 

la visita a los 6 meses (p=0,108). Dentro del grupo de NVC de tipo 2/3 también 

se acepta la igualdad (p=0,542). 

La situación en la última visita es homogénea (p=0,754). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el grosor no cambia a lo largo del 

seguimiento (p=0,866), sin diferencias en esta conclusión por grupos de 

diagnóstico (p=0,495). 

 

Recíprocamente, las diferencias entre el grosor coroideo central de uno y otro 

grupo de NVC se mantienen constantes a lo largo del periodo de visitas. 
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Efecto del grosor coroideo central sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función del grosor 

coroideo central. 

 

 

Figura 59. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del grosor coroideo central. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el nivel del grosor inicial no se 

asocia al resultado de la mejora de AV (p=0,525). 

En ninguno de los tiempos evaluados la diferencia de AV entre pacientes con 

un nivel más bajo y más alto de grosor tiene significancia estadística (p=0,762; 

p=0,766; p=0,651; p=0,169 y p=0,778, test de MW). 

 

 p-valor 

Grosor (</>70 micras) 0,668 

Tiempo 0,629 

Grosor x tiempo 0,525 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 37. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el grosor coroideo central.   
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Efecto del grosor coroideo central sobre la necesidad de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de un grosor coroideo central mayor o 

menor de 70 m y se valora la necesidad de tratamiento en función de estos 

grupos en la muestra total o en función de los diferentes grupos de NVC. La 

información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=70 >70 Total <=70 >70 Total <=70 >70 

N_INYEC 0 

A 6 

N 21 12 9 13 7 6 8 5 3 

Media 2,5 2,8 2,2 2,2 2,4 1,8 3,1 3,2 3,0 

Desviación típica 1,0 1,0 1,0 ,8 ,8 ,8 1,0 1,1 1,0 

Mínimo 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 5,0 4,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 4,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 21 12 9 13 7 6 8 5 3 

Media 3,5 3,4 3,7 3,0 2,9 3,2 4,4 4,2 4,7 

Desviación típica 1,8 1,5 2,3 1,7 1,1 2,3 1,8 1,8 2,3 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 7,0 6,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 4,0 3,0 6,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 21 12 9 13 7 6 8 5 3 

Media 4,8 4,3 5,4 4,1 3,9 4,3 5,9 4,8 7,7 

Desviación típica 2,4 2,0 2,9 2,2 1,6 2,9 2,4 2,5 ,6 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 3,0 3,0 7,0 

Máximo 9,0 9,0 8,0 7,0 6,0 7,0 9,0 9,0 8,0 

Mediana 4,0 3,5 7,0 3,0 3,0 4,5 6,0 4,0 8,0 

 

Tabla 38. Número medio de inyecciones por periodo de seguimiento en función del grosor 

coroideo central y los grupos de neovascularización. 



RESULTADOS  Isabel Pascual Camps 

 218 

                       

Figura 60. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de un mayor o menor grosor 

coroideo central. 

 

No se alcanzan diferencias significativas. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,247 

0-12 meses 0,754 

Total 0,382 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 39. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo central basal: Test Mann-Whitney. 
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Tampoco se aprecian diferencias en función de cada tipo de NVC. 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,234 1,000 

0-12 meses 0,731 1,000 

Total 0,945 0,250 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 40. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo central basal en cada tipo de neovascularización: Test Mann-Whitney. 

 

Efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo central. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo 

central en los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 61. Evolución del grosor coroideo central (μm) según grupo y número de inyecciones en 

el periodo de 0-6 meses. 

 

 

 

40

60

80

100

120

PRE 6 meses 12 meses Final

M
ed

ia
n

a

Evolución del GCC (m ) según grupo y 

número de inyecciones 0-6 meses

NVC 1 con 1-2 inyec.

NVC 2-3 con 1-2 inyec.

NVC 1 con 3-5 inyec.

NVC 2-3 con 3-5 inyec.



RESULTADOS  Isabel Pascual Camps 

 220 

No se detecta ningún efecto significativo. 

 p-valor 

Grupo 0,720 

Nº inyecciones 0,172 

Tiempo 0,779 

Grupo x nº inyecciones 0,611 

Grupo x tiempo 0,445 

Nº inyecciones x tiempo 0,725 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,560 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 41. Evolución del grosor coroideo central (μm) según Grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-6 meses e interacción.   

 

Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 

 

 

Figura 62. Evolución del grosor coroideo central (μm) según grupo y número de inyecciones en 

el periodo de 0-12 meses. 
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Tampoco se detecta ningún efecto significativo. 

 p-valor 

Grupo 0,861 

Nº inyecciones 0,436 

Tiempo 0,829 

Grupo x nº inyecciones 0,863 

Grupo x tiempo 0,495 

Nº inyecciones x tiempo 0,570 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,509 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 42. Evolución del grosor coroideo central (μm) según Grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-12 meses e interacción.   

 

  



RESULTADOS  Isabel Pascual Camps 

 222 

Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el grosor coroideo 

central. 

El modelo de Brunner-Langer determina que el grosor es significativamente 

mayor cuando no hay atrofia (p=0,037); y que esa diferencia se mantiene a lo 

largo del seguimiento (p=0,423). 

 

En efecto, las diferencias existen en la visita basal (p=0,041, MW), a los 6 

meses (p=0,043), no existen a los 12 meses (p=0,165), y, de nuevo, existen al 

final del seguimiento (p=0,065). 

 

 

Figura 63. Evolución del grosor coroideo en función de la presencia de atrofia coriorretiniana. 

 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,037* 

Tiempo 0,550 

Atrofia x tiempo 0,423 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 43. Evolución del grosor coroideo central según la presencia de atrofia: Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   
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La variación de la atrofia no se relaciona con la variación del grosor coroideo 

central (r=-0,004; p=0,991). 

 

Figura 64. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

atrofia coriorretiniana y el grosor coroideo central. 

 

Efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo central. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo central. 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

<30 mm 131,7 ± 83,0 

(106,0) 

118,9 ± 88,6 

(71,0) 

131,7 ± 89,7 

(97,5) 

130,7 ± 85,3 

(100,0) 
0,004** Longitud; 

0,755 Tiempo; 

0,504 Interacción 
>30 mm 53,6 ± 25,1 

(53,0) 

57,6 ± 21,2 

(58,0) 

62,1 ± 24,7 

(65,0) 

53,0 ± 21,3 

(45,0) 

p-valor (MW) 0,011* 0,077 0,059 0,011*  

  *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 44. Evolución del grosor coroideo central (μm) según Longitud axial: media ± d.e. 

(mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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El grosor siempre se manifiesta mayor cuando la LA es más baja, en todos los 

puntos del seguimiento. 

 

El modelo de Brunner-Langer capta muy bien esa tendencia y concluye que 

con bajas longitudes, el grosor es significativamente mayor (p=0,004); aunque 

la evolución a lo largo de los 12 meses es similar para ambos grupos de LA 

(p=0,504). 

 

Las conclusiones previas son además ciertas para cualquier tipo de NVC, es 

decir, que no hay diferencias entre los grupos según tipo de NVC (interacción 

triple con p=0,696). 
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2.7.2. Grosor coroideo subfoveal (GCS) 

Se realizaron medidas del grosor coroideo subfoveal en la primera visita, a los 

6 y 12 meses y en la visita final. La tabla 45 describe el grosor coroideo 

subfoveal desde la visita basal a la final. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

GC subfoveal basal 

N 20 13 7 

Media 91,05 104,69 65,71 

Desviación típica 88,79 105,36 40,12 

Mínimo 21,00 21,00 28,00 

Máximo 367,00 367,00 144,00 

Mediana 51,00 55,00 47,00 

GC subfoveal 1m 

N 21 14 7 

Media 91,57 103,43 67,86 

Desviación típica 72,24 80,94 47,11 

Mínimo 26,00 39,00 26,00 

Máximo 241,00 241,00 159,00 

Mediana 50,00 51,50 49,00 

GC subfoveal 6m 

N 23 14 9 

Media 86,78 110,64 49,67 

Desviación típica 77,74 92,55 12,47 

Mínimo 21,00 21,00 30,00 

Máximo 330,00 330,00 74,00 

Mediana 53,00 61,00 48,00 

GC subfoveal 12m 

N 16 10 6 

Media 95,81 118,60 57,83 

Desviación típica 84,30 100,56 18,64 

Mínimo 28,00 29,00 28,00 

Máximo 321,00 321,00 78,00 

Mediana 62,50 83,00 60,50 
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GC subfoveal fin 

N 23 13 10 

Media 105,26 131,31 71,40 

Desviación típica 108,77 135,32 47,46 

Mínimo 22,00 22,00 32,00 

Máximo 497,00 497,00 178,00 

Mediana 61,00 73,00 58,50 

 

Tabla 45. Evolución del grosor coroideo subfoveal (m) según grupos. 

 

Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 104,7 ± 105,4 

(55,0) 

103,4 ± 80,9 

(51,5) 

110,6 ± 92,6 

(61,0) 

118,6 ± 100,5 

(83,0) 

131,3 ± 135,3 

(73,0) 
0,267 Grupo; 

0,600 Tiempo; 

0,632 Interacción 
NVC 2-3 65,7 ± 40,1 

(47,0) 

67,9 ± 47,1 

(49,0) 

49,7 ± 12,5 

(48,0) 

57,8 ± 18,6 

(60,5) 

71,4 ± 47,5 

(58,5) 

p-valor (MW) 0,588 0,224 0,072 0,428 0,410  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 46. Evolución del grosor coroideo subfoveal (m) según Grupo: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos 

grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado. 

 

A nivel descriptivo, se observa un aumento del grosor en ambos grupos a lo 

largo del seguimiento: 
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Figura 65. Evolución del grosor coroideo subfoveal (μm) según grupo diagnóstico. 

 

En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del GCS 

de ambos diagnósticos (p=0,588, MW). 

 

Dentro del diagnóstico de NVC de tipo 1, se concluye estabilidad entre la visita 

basal y la visita al mes (p=0,370). En el grupo de NVC de tipo 2/3, también se 

acepta la igualdad (p=0,881). 

 

En cualquier punto del seguimiento, el GCS de ambos diagnósticos puede 

aceptarse como similar. A los 6 meses, sin embargo, el grosor del grupo 1 

tiende a maximizarse respecto al grupo 2/3 (p=0,072). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el grosor no cambia a lo largo del 

seguimiento (p=0,600) y que este comportamiento es propio de ambos tipos de 

NVC. Recíprocamente, las diferencias entre GCS de uno y otro grupo de NVC 

se mantienen constantes a lo largo del período de visitas.  
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Efecto del grosor coroideo subfoveal sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función del grosor 

coroideo subfoveal.  

 

 

Figura 66. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del grosor coroideo subfoveal 

basal. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el nivel del grosor inicial no se 

asocia al resultado de la mejora de AV (p=0,917). 

 

En ninguno de los tiempos evaluados la diferencia de AV entre pacientes con 

un nivel más bajo y más alto de grosor tiene significancia estadística (p=0,423; 

p=0,280; p=0,218; p=0,089 y p=0,370, test de MW). 

 p-valor 

Grosor (</>50 micras) 0,166 

Tiempo 0,213 

Grosor x tiempo 0,917 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

Tabla 47. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el grosor coroideo subfoveal.   
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Efecto del grosor coroideo subfoveal sobre la necesidad de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de un grosor coroideo central mayor o 

menor de 50 m y se valora la necesidad de tratamiento en función de estos 

grupos en la muestra total o en función de los diferentes grupos de NVC. La 

información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=50 >50 Total <=50 >50 Total <=50 >50 

N_INYEC 0 

A 6 

N 20 10 10 13 6 7 7 4 3 

Media 2,6 3,0 2,1 2,3 2,8 1,9 3,0 3,3 2,7 

Desviación típica ,9 ,8 ,7 ,8 ,4 ,7 1,0 1,3 ,6 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 5,0 3,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 3,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 20 10 10 13 6 7 7 4 3 

Media 3,6 3,9 3,2 3,2 3,5 3,0 4,1 4,5 3,7 

Desviación típica 1,8 1,5 2,0 1,7 1,2 2,2 1,9 1,9 2,1 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 7,0 6,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 3,0 3,0 2,0 3,0 4,0 3,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 20 10 10 13 6 7 7 4 3 

Media 4,6 4,3 4,8 4,0 3,7 4,3 5,6 5,3 6,0 

Desviación típica 2,3 2,1 2,7 2,2 1,5 2,7 2,4 2,6 2,6 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 9,0 8,0 7,0 6,0 7,0 9,0 9,0 8,0 

Mediana 4,0 3,5 5,5 3,0 3,0 4,0 5,0 4,5 7,0 

 

Tabla 48. Número medio de inyecciones por periodo de seguimiento en función del grosor 

coroideo subfoveal y el tipo de neovascularización. 
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Figura 67. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de un mayor o menor grosor 

coroideo subfoveal. 

 

Se observa que tener un pequeño grosor al inicio implicará más tratamiento 

durante los primeros 6 meses (p=0,029). Esta diferencia ya no se observa a los 

12 meses (p=0,190). 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,029* 

0-12 meses 0,190 

Total 0,739 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 49. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo subfoveal basal: Test Mann-Whitney. 
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El mismo efecto se aprecia dentro del grupo de NVC tipo 1 (p=0,022); pero no 

se observa en el grupo de NVC tipo 2/3. 

 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,022* 0,629 

0-12 meses 0,295 0,629 

Total 0,836 0,857 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 50. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo subfoveal basal en cada tipo NVC: Test Mann-Whitney. 

 

Efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo subfoveal. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo 

subfoveal en los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 68. Evolución del grosor coroideo subfoveal (μm) según grupo y número de inyecciones 

en el periodo de 0-6 meses. 
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 p-valor 

Grupo 0,425 

Nº inyecciones 0,262 

Tiempo 0,685 

Grupo x nº inyecciones 0,143 

Grupo x tiempo 0,620 

Nº inyecciones x tiempo 0,860 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,069 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 51. Evolución del grosor coroideo subfoveal (μm) según Grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-6 meses e interacción.   

 

No se detecta ningún efecto significativo, pero la triple interacción de grupo de 

NVC, nº de inyecciones y tiempo de seguimiento, sugiere una cierta tendencia 

(p=0,069). Aparentemente, en el grupo de NVC de tipo 1, la administración de 

un número bajo de inyecciones se asocia a un incremento del grosor, que no 

se observa en el resto de opciones. 

 

Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 
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Figura 69. Evolución del grosor coroideo subfoveal (μm) según grupo y número de inyecciones 

en el periodo de 0-12 meses. 

 

No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,359 

Nº inyecciones 0.758 

Tiempo 0.638 

Grupo x nº inyecciones 0.720 

Grupo x tiempo 0.555 

Nº inyecciones x tiempo 0.520 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0.134 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 52. Evolución del grosor coroideo subfoveal (μm) según Grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-12 meses e interacción.   
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Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el grosor coroideo 

subfoveal. 

El modelo de Brunner-Langer determina que el grosor es significativamente 

mayor cuando no hay atrofia (p=0,009); y que esa diferencia se mantiene a lo 

largo del seguimiento (p=0,558). 

 

Las diferencias en los 5 momentos del seguimiento en los que fue medido son: 

en la visita basal (p=0,131), al mes (p=0,278), a los 6 meses (p=0,008), a los 

12 meses (p=0,073), y, al final del seguimiento (p=0,051). 

 

Figura 70. Evolución del grosor coroideo en función de la presencia de atrofia coriorretiniana. 

 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,009** 

Tiempo 0,907 

Atrofia x tiempo 0,558 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 53. Evolución del grosor coroideo subfoveal según Atrofia: Test ATS de modelo Brunner-

Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   

93

78
85.5

105

90

45
50 49

57 55.5

0

40

80

120

PRE 1 mes 6 meses 12 meses Final

M
ed

ia
n

a

Evolución del GCS (μm) según Atrofia

No Sí



Isabel Pascual Camps  RESULTADOS 

 235 

Además, se observa que la variación de la atrofia no se relaciona con la 

variación del grosor coroideo subfoveal (r=-0,117; p=0,691). 

 

Figura 71. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

atrofia coriorretiniana y el grosor coroideo subfoveal. 

 

Efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo subfoveal. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo subfoveal. 

El grosor siempre se manifiesta mayor cuando la LA es más baja. Aunque se 

advierte esta tendencia en todos los puntos del seguimiento, sólo se alcanzan 

diferencias al final del seguimiento (p=0,023). 

 

El modelo de Brunner-Langer capta muy bien esa tendencia y concluye que 

con bajas longitudes, el grosor es significativamente mayor (p=0,021); aunque 

la evolución a lo largo de los 12 meses es similar para ambos grupos de LA 

(p=0,951). 
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Las conclusiones previas son además ciertas para cualquier tipo de NVC, es 

decir, que no hay diferencias entre los grupos según tipo de NVC (interacción 

triple con p=0,875). 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

<30 mm 140,0 ± 115,0 

(93,0) 

122,0 ± 80,9 

(83,0) 

113,2 ± 96,4 

(61,0) 

153,0 ± 116,3 

(105,0) 

157,9 ± 141,8 

(112,5) 
0,021* Longitud; 

0,515 Tiempo; 

0,951 Interacción 
>30 mm 52,3 ± 23,5 

(45,0) 

55,4 ± 26,5 

(49,5) 

50,9 ± 25,2 

(48,5) 

56,0 ± 27,1 

(57,0) 

52,9 ± 24,7 

(50,0) 

p-valor (MW) 0,113 0,114 0,075 0,083 0,023*  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 54. Evolución del grosor coroideo subfoveal (micras) según Longitud axial: media ± d.e. 

(mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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2.7.3. Grosor coroideo submembrana neovascular (GCSM) 

Se realizaron medidas del grosor coroideo bajo la membrana neovascular en la 

primera visita, a los 6 y 12 meses y en la visita final. La tabla 55 describe el 

grosor coroideo submembrana neovascular desde la visita basal a la final. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

GC subMNV 0m 

N 20 12 8 

Media 91,15 114,92 55,50 

Desviación típica 83,10 99,82 25,81 

Mínimo 13,00 26,00 13,00 

Máximo 334,00 334,00 89,00 

Mediana 62,00 81,50 59,00 

GC subMNV 1m 

N 23 15 8 

Media 84,35 98,80 57,25 

Desviación típica 69,42 81,39 24,73 

Mínimo 12,00 12,00 13,00 

Máximo 296,00 296,00 83,00 

Mediana 64,00 64,00 64,00 

GC subMNV 6m 

N 21 14 7 

Media 87,52 107,93 46,71 

Desviación típica 82,16 94,21 18,79 

Mínimo 15,00 15,00 15,00 

Máximo 360,00 360,00 74,00 

Mediana 64,00 76,50 46,00 

GC subMNV 12m 

N 15 9 6 

Media 86,53 113,78 45,67 

Desviación típica 94,14 113,58 28,86 

Mínimo 14,00 20,00 14,00 

Máximo 343,00 343,00 78,00 

Mediana 62,00 74,00 44,00 
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GC subMNV fin 

N 22 13 9 

Media 95,55 118,15 62,89 

Desviación típica 100,49 120,10 53,31 

Mínimo 10,00 20,00 10,00 

Máximo 461,00 461,00 192,00 

Mediana 60,00 74,00 57,00 

 

Tabla 55. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (m) según grupos. 

 

Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 114,9 ± 99,8 

(81,5) 

98,8 ± 81,4 

(64,0) 

107,9 ± 94,2 

(76,5) 

113,8 ± 113,6 

(74,0) 

118,1 ± 120,1 

(74,0) 
0,075 Grupo; 

0,623 Tiempo; 

0,567 Interacción 
NVC 2-3 55,5 ± 25,8 

(59,0) 

57,3 ± 24,7 

(64,0) 

46,7 ± 18,8 

(46,0) 

45,7 ± 28,9 

(44,0) 

62,9 ± 53,3 

(57,0) 

p-valor (MW) 0,098 0,392 0,046* 0,224 0,164  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 56. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (m) según Grupo: media ± 

d.e. (mediana). Test ATS de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución 

de ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado. 
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A nivel descriptivo, el patrón de evolución es antagónico entre la visita basal y 

los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 72. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (μm) según grupo 

diagnóstico. 

 

En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del GCSM 

de ambos diagnósticos (p=0,098, MW), pero sí una cierta tendencia, el GCSM 

es mayor en las NVC de tipo 1. 

 

Dentro del diagnóstico de NVC de tipo 1, se concluye estabilidad entre la visita 

basal y la visita al mes (p=0,255). En el grupo de NVC de tipo 2/3, también se 

acepta la igualdad (p=0,881). 

 

A los 6 meses, el GCSM de las NVC de tipo 1 es significativamente superior al 

del NVC de tipo 2 (p=0,046). 
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El modelo de Brunner-Langer concluye que hay una fuerte tendencia a las 

diferencias de GCSM por grupo (p=0,075), pero éstas son generalizables a 

cualquier momento, inclusive el de partida (p=0,567). 

 

Recíprocamente, las diferencias entre GCSM de uno y otro grupo de NVC 

pueden aceptarse como constantes a lo largo del periodo de visitas. 
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Efecto del grosor coroideo submembrana neovascular sobre la agudeza 

visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función del grosor 

coroideo submembrana neovascular.  

 

 

 

Figura 73. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del grosor coroideo 

submembrana neovascular. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que los niveles de AV de pacientes con 

mayor grosor son mejores (p=0,028); pero la recuperación de visión a lo largo 

del seguimiento es comparable en ambos grupos (p=0,975). 

 

En todos los momentos, excepto a los 6 meses, donde existe una cierta 

tendencia, la AV es significativamente mayor en pacientes con más grosor 

(p=0,043; p=0,031; p=0,031; p=0,098; p=0,015, respectivamente con test MW). 
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 p-valor 

Grosor (</>60 micras) 0,028* 

Tiempo 0,339 

Grosor x tiempo 0,975 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 57. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el grosor coroideo submembrana 

neovascular.   

 

Efecto del grosor coroideo submembrana neovascular sobre la necesidad 

de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de un grosor coroideo submembrana 

neovascular mayor o menor de 60 m y se valora la necesidad de tratamiento 

en función de estos grupos en la muestra total o en función de los diferentes 

grupos de NVC. La información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=60 >60 Total <=60 >60 Total <=60 >60 

N_INYEC 0 

A 6 

N 20 8 12 12 3 9 8 5 3 

Media 2,6 2,6 2,5 2,3 3,0 2,1 2,9 2,4 3,7 

Desviación típica ,9 ,5 1,1 ,8 ,0 ,8 1,0 ,5 1,2 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 3,0 1,0 2,0 2,0 3,0 

Máximo 5,0 3,0 5,0 3,0 3,0 3,0 5,0 3,0 5,0 

Mediana 3,0 3,0 2,5 2,5 3,0 2,0 3,0 2,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 20 8 12 12 3 9 8 5 3 

Media 3,6 3,4 3,8 3,3 4,3 3,0 4,0 2,8 6,0 

Desviación típica 1,8 1,1 2,1 1,8 1,2 1,9 1,8 ,4 1,0 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 3,0 1,0 2,0 2,0 5,0 

Máximo 7,0 5,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 3,0 7,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 3,0 5,0 2,0 3,0 3,0 6,0 
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N_INYEC 

TOTAL 

N 20 8 12 12 3 9 8 5 3 

Media 4,5 4,3 4,7 4,0 4,7 3,8 5,3 4,0 7,3 

Desviación típica 2,4 1,6 2,8 2,3 1,5 2,5 2,4 1,7 2,1 

Mínimo 1,0 3,0 1,0 1,0 3,0 1,0 3,0 3,0 5,0 

Máximo 9,0 7,0 9,0 7,0 6,0 7,0 9,0 7,0 9,0 

Mediana 3,5 3,5 4,0 3,0 5,0 3,0 4,5 3,0 8,0 

 

Tabla 58. Número medio de inyecciones por periodo en función del grosor coroideo 

submembrana neovascular y el tipo de neovacularización. 

             
Figura 74. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de un mayor o menor grosor 

coroideo submembrana neovascular. 

 

En este caso no se observa un efecto relevante. 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,624 

0-12 meses 0,970 

Total 0,970 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

Tabla 59. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo submembrana neovascular basal: Test Mann-Whitney. 
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En el grupo de NVC tipo 2/3 se observa que se necesitan más inyecciones si 

hay un mayor grosor basal de forma significativa (p=0,036). 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,100 0,143 

0-12 meses 0,209 0,036* 

Total 0,600 0,071 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 60. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según grosor coroideo submembrana neovascular basal en cada tipo de neovascularización: 

Test Mann-Whitney. 

 

Efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo submembrana 

neovascular. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el grosor coroideo 

submembrana neovascular en los 6 primeros meses: 

 

Figura 75. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (μm) según grupo y 

número de inyecciones en el periodo de 0-6 meses. 
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No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,094 

Nº inyecciones 0,242 

Tiempo 0,431 

Grupo x nº inyecciones 0,107 

Grupo x tiempo 0,455 

Nº inyecciones x tiempo 0,102 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,221 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 61. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (μm) según grupo: Test 

ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, 

número de inyecciones entre 0-6 meses e interacción.   

 

Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 

 

 

Figura 76. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (μm) según grupo y 

número de inyecciones en el periodo de 0-12 meses. 
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No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,276 

Nº inyecciones 0,649 

Tiempo 0,405 

Grupo x nº inyecciones 0,297 

Grupo x tiempo 0,420 

Nº inyecciones x tiempo 0,480 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,279 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 62. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular (μm) según Grupo: Test 

ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, 

número de inyecciones entre 0-12 meses e interacción.   

 

Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el grosor coroideo 

submembrana neovascular. 

 

El modelo de Brunner-Langer determina que el grosor es significativamente 

mayor cuando no hay atrofia (p=0,004); y que esa diferencia se mantiene a lo 

largo del seguimiento (p=0,618). 

 

Las diferencias en los 5 momentos del seguimiento en los que fue medido son: 

en la visita basal (p=0,006), al mes (p=0,025), a los 6 meses (p=0,010), a los 

12 meses (p=0,295), y, al final del seguimiento (p=0,005). 
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Figura 77. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular en función de la presencia 

de atrofia coriorretiniana. 

 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,004** 

Tiempo 0,585 

Atrofia x tiempo 0,618 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 63. Evolución del grosor coroideo submembrana neovascular según Atrofia: Test ATS de 

modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   

 

La variación de la atrofia no se relaciona con la variación del grosor coroideo 

submembrana neovascular (r=0,097; p=0,714). 
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Figura 78. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

atrofia coriorretiniana y el grosor coroideo submembrana nevoascular. 

 

Efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo submembrana 

neovascular. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el grosor coroideo submembrana 

neovascular. 

 

El grosor siempre se manifiesta mayor cuando la LA es más baja. Se alcanzan 

diferencias en varios puntos del seguimiento. 

 

El modelo de Brunner-Langer confirma que el grosor depende de la longitud 

(p=0,010); pero la evolución se aceptaría como similar para ambos grupos de 

longitud axial (p=0,103). 
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Las conclusiones previas son además ciertas para cualquier tipo de NVC, es 

decir, que no hay diferencias entre los grupos según tipo de NVC (interacción 

triple con p=0,762). 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

<30 mm 131,1 ± 110,2 

(85,0) 

124,0 ± 93,7 

(83,0) 

135,6 ± 114,6 

(76,5) 

168,6 ± 129,0 

(100,0) 

155,7 ± 134,9 

(135,0) 
0,010** Longitud; 

0,887 Tiempo; 

0,103 Interacción 
>30 mm 57,7 ± 31,6 

(59,0) 

52,5 ± 27,7 

(56,5) 

50,1 ± 30,1 

(47,0) 

40,5 ± 28,8 

(23,5) 

51,7 ± 34,7 

(45,0) 

p-valor (MW) 0,161 0,043* 0,068 0,030* 0,022*  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 64. Evolución del grosor submembrana neovascular (micras) según Longitud axial: media 

± d.e. (mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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2.8. Estudio del volumen coroideo 

2.8.1. Volumen coroideo total (VCT) 

Se realizaron medidas del volumen coroideo total en la primera visita, a los 6 y 

12 meses y en la visita final. La tabla 65 describe el volumen coroideo macular 

total desde la visita basal a la final. 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Vol cor total basal 

N 19 12 7 

Media 2,06 2,27 1,70 

Desviación típica 1,50 1,78 ,84 

Mínimo ,27 ,27 ,30 

Máximo 6,60 6,60 2,50 

Mediana 2,07 1,95 2,07 

Vol cor total 6m 

N 18 11 7 

Media 2,19 2,53 1,66 

Desviación típica 1,57 1,84 ,90 

Mínimo ,34 ,48 ,34 

Máximo 6,77 6,77 2,72 

Mediana 2,10 2,14 2,06 

Vol cor total 12m 

N 13 7 6 

Media 2,37 3,04 1,60 

Desviación típica 1,60 1,78 ,99 

Mínimo ,41 ,98 ,41 

Máximo 6,26 6,26 2,67 

Mediana 2,17 2,53 1,56 

Vol cor total fin 

N 15 10 5 

Media 2,74 2,74 2,74 

Desviación típica 1,46 1,64 1,20 

Mínimo 1,02 1,02 1,81 

Máximo 6,52 6,52 4,81 

Mediana 2,46 2,41 2,46 

 

Tabla 65. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupos. 
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Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 2,27 ± 1,78 

(1,95) 

2,53 ± 1,84 

(2,14) 

3,04 ± 1,78 

(2,53) 

2,74 ± 1,64 

(2,41) 
0,458 Grupo; 

0,448 Tiempo; 

0,878 Interacción 
NVC 2-3 1,70 ± 0,84 

(2,07) 

1,66 ± 0,90 

(2,06) 

1,60 ± 0,99 

(1,56) 

2,74 ± 1,20 

(2,46) 

p-valor (MW) 0,592 0,375 0,138 0,953  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 66. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según Grupo: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos 

grupos. Test Mann-Whutney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado. 

 

La mediana del volumen coroideo total tiende a aumentar desde la visita basal 

hasta el final en ambos grupos, si bien el patrón de evolución hacia los 12 

meses es algo distinto: 

 

Figura 79. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupo diagnóstico. 
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En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del 

volumen coroideo total entre ambos diagnósticos (p=0,592, MW), tampoco las 

hay en ningún momento del seguimiento posterior, con máxima divergencia al 

año de seguimiento (p=0,138). 

 

Ni en el grupo de NVC tipo 1 (p=1,000), ni en el grupo de NVC tipo 2/3 

(p=0,742) hay diferencias desde la visita basal a los 6 meses de seguimiento. 

La situación en la última visita también es homogénea (p=0,953). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el volumen no cambia a lo largo del 

seguimiento (p=0,448), con comportamiento similar en ambos grupos 

(p=0,953). 

 

Recíprocamente, las diferencias entre el volumen coroideo total de uno y otro 

grupo de NVC se mantienen constantes a lo largo del periodo de visitas. 
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Efecto del volumen coroideo macular total sobre la agudeza visual. 

Se han valorado las diferencias en la agudeza visual en función del volumen 

coroideo macular total.  

 

 

Figura 80. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del volumen coroideo total. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el nivel del volumen inicial no 

condiciona la mejora de AV (p=0,271). 

En ninguno de los tiempos evaluados la diferencia de AV entre pacientes con 

un nivel más bajo y más alto de volumen tiene significancia estadística 

(p=0,423; p=0,549; p=0,780; p=0,400 y p=0,918, test de MW). 

 

 p-valor 

Volumen (</>2 mm3) 0,507 

Tiempo 0,119 

Volumen x tiempo 0,271 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 67. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el volumen coroideo total.   
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Efecto del volumen coroideo total sobre la necesidad de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de un volumen coroideo total mayor o 

menor de 2mm3 y se valora la necesidad de tratamiento en función de estos 

grupos en la muestra total o en función de los diferentes grupos de NVC. La 

información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=2 >2 Total <=2 >2 Total <=2 >2 

N_INYEC 0 

A 6 

N 19 9 10 12 6 6 7 3 4 

Media 2,5 2,7 2,4 2,3 2,7 1,8 3,0 2,7 3,3 

Desviación típica ,9 ,5 1,2 ,8 ,5 ,8 1,0 ,6 1,3 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 3,0 5,0 3,0 3,0 3,0 5,0 3,0 5,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 19 9 10 12 6 6 7 3 4 

Media 3,5 3,0 4,0 3,1 3,0 3,2 4,3 3,0 5,3 

Desviación típica 1,8 ,9 2,3 1,7 1,1 2,3 1,7 ,0 1,7 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 7,0 5,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 3,0 7,0 

Mediana 3,0 3,0 4,0 2,5 3,0 2,0 3,0 3,0 5,5 

N_INYEC 

TOTAL 

N 19 9 10 12 6 6 7 3 4 

Media 4,3 3,4 5,1 3,9 3,5 4,3 5,0 3,3 6,3 

Desviación típica 2,3 1,1 2,9 2,2 1,4 2,9 2,5 ,6 2,8 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 6,0 9,0 7,0 6,0 7,0 9,0 4,0 9,0 

Mediana 3,0 3,0 6,0 3,0 3,0 4,5 4,0 3,0 6,5 

 

Tabla 68. Número medio de inyecciones por periodo de seguimiento en función del volumen 

coroideo macular total y el tipo de neovascularización. 
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Figura 81. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de un mayor o menor volumen 

coroideo macular total. 

 

 

Se sugiere que a mayor volumen coroideo total basal, mayor necesidad de 

inyecciones, pero no se alcanzan diferencias significativas. 

 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,356 

0-12 meses 0,604 

Total 0,315 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 69. Número de inyecciones (0-6 meses, 0-12 meses y total) según volumen coroideo 

total basal: Test Mann-Whitney. 
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Tampoco se aprecian diferencias en función de cada tipo de NVC. 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,093 0,629 

0-12 meses 0,589 0,114 

Total 0,937 0,229 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 70. Número de inyecciones (0-6 meses, 0-12 meses y total) según volumen coroideo 

total basal en cada tipo de neovascularización: Test Mann-Whitney. 

 

Efecto del número de inyecciones sobre el volumen coroideo total. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el volumen 

coroideo total en los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 82. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupo y número de inyecciones 

en el periodo de 0-6 meses. 
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No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,664 

Nº inyecciones 0,218 

Tiempo 0,684 

Grupo x nº inyecciones 0,269 

Grupo x tiempo 0,581 

Nº inyecciones x tiempo 0,401 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,097 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 71. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-6 meses e interacción.   

 

Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 

 

 

Figura 83. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupo y número de inyecciones 

en el periodo de 0-12 meses. 
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No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,706 

Nº inyecciones 0,831 

Tiempo 0,643 

Grupo x nº inyecciones 0,455 

Grupo x tiempo 0,971 

Nº inyecciones x tiempo 0,362 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,500 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 72. Evolución del volumen coroideo total (mm3) según grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-12 meses e interacción.   

 

Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el volumen 

coroideo total. 

El modelo de Brunner-Langer determina que el volumen es significativamente 

mayor cuando no hay atrofia (p<0,001); aunque las diferencias dependen del 

tiempo en que se evalúen (p=0,021). 

 

En efecto, las diferencias existen en la visita basal (p=0,016, MW) y a los 6 

meses (p=0,005); pero se difuminan a los 12 meses (p=0,109) y al final del 

seguimiento (p=0,641). 
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Figura 84. Evolución del volumen coroideo total en función de la presencia de atrofia 

coriorretiniana. 

 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) <0,001*** 

Tiempo 0,241 

Atrofia x tiempo 0,021* 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 73. Evolución del volumen coroideo macular total según atrofia: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   

 

 

 

 

 

 

 

2.36 2.36
2.17 2.3

1.09 0.95

0.89

1.94

0

1

2

3

4

PRE 6 meses 12 meses Final

M
ed

ia
n

a

Evolución del vol.cor.total (mm3) según 
Atrofia

No Sí



RESULTADOS  Isabel Pascual Camps 

 260 

La cantidad de atrofia no se relaciona con la variación del volumen coroideo 

total (r=0,403; p=0,248). 

 

Figura 85. Gráfico de dispersión que revela que no existe ningún grado de correlación entre la 

atrofia coriorretiniana y el volumen coroideo total. 

 

Efecto de la longitud axial sobre el volumen coroideo total. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el volumen coroideo total. 

Al inicio, no hay diferencias del volumen coroideo total en función de la longitud 

axial del paciente (p=0,139, MW), pero estas diferencias sí que se manifiestan 

a los 6 meses de seguimiento (p=0,042). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el VCT es mayor para pacientes 

con longitud axial más baja (p=0,045); pero que éstos evolucionan igual que los 

de mayor longitud (p=0,583). 

No hay diferencias en estos efectos atribuibles al tipo de NVC (p=0,773). 
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PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

LA<30 mm 2,66 ± 1,87 

(2,50) 

2,80 ± 1,89 

(2,42) 

3,03 ± 2,05 

(2,60) 

3,36 ± 1,71 

(2,67) 
0,045* LA; 

0,067 Tiempo; 

0,583 Interacción 
LA>30 mm 1,46 ± 0,81 

(1,75) 

1,26 ± 0,68 

(0,98) 

1,74 ± 0,79 

(2,16) 

1,97 ± 0,49 

(1,94) 

p-valor (MW) 0,139 0,042* 0,329 0,214  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 74. Evolución del volumen coroideo total según nivel de longitud axial: media ± d.e. 

(mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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2.8.2. Volumen coroideo central (VCC) 

Se realizaron medidas del volumen coroideo central en la primera visita, a los 6 

y 12 meses y en la visita final. La tabla 75 describe el volumen coroideo 

macular central desde la visita basal a la final. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Vol cor central 0m 

N 22 15 7 

Media ,065 ,070 ,053 

Desviación típica ,054 ,063 ,024 

Mínimo ,020 ,020 ,020 

Máximo ,230 ,230 ,090 

Mediana ,050 ,050 ,050 

Vol cor central 6m 

N 22 15 7 

Media ,068 ,073 ,056 

Desviación típica ,053 ,063 ,020 

Mínimo ,020 ,020 ,030 

Máximo ,240 ,240 ,090 

Mediana ,055 ,060 ,050 

Vol cor central 12m 

N 20 13 7 

Media ,069 ,076 ,054 

Desviación típica ,050 ,060 ,021 

Mínimo ,020 ,020 ,030 

Máximo ,210 ,210 ,090 

Mediana ,055 ,060 ,050 

Vol cor central fin 

N 21 13 8 

Media ,064 ,075 ,048 

Desviación típica ,051 ,062 ,018 

Mínimo ,020 ,020 ,030 

Máximo ,230 ,230 ,080 

Mediana ,050 ,050 ,050 

 

Tabla 75. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupos. 
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Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 0,070 ± 0,063 

(0,050) 

0,073 ± 0,063 

(0,060) 

0,076 ± 0,060 

(0,060) 

0,075 ± 0,062 

(0,050) 
0,265 Grupo; 

0,577 Tiempo; 

0,762 Interacción 
NVC 2-3 0,053 ± 0,024 

(0,050) 

0,056 ± 0,020 

(0,050) 

0,054 ± 0,021 

(0,050) 

0,048 ± 0,018 

(0,050) 

p-valor (MW) 1,000 0,945 0,757 0,547  

  *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 76. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos 

grupos. Test Mann-Whutney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado. 

 

El volumen coroideo central presenta un patrón bastante estable en el período 

de estudio: 

 

 

Figura 86. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo diagnóstico. 
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En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del 

volumen coroideo central entre ambos diagnósticos (p=1,000, MW), tampoco 

las hay en ningún otro momento del seguimiento posterior, la homogeneidad se 

mantiene. 

 

Los pacientes del grupo de NVC tipo 1 experimentaron un aumento significativo 

del volumen coroideo central a los 6 meses (p=0,024). Los del grupo 2 

mostraron estabilidad absoluta (p=0,663). 

 

La situación en la última visita del seguimiento es homogénea (p=0,547). 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el volumen no cambia a lo largo del 

seguimiento (p=0,577), con comportamiento similar en ambos tipos de NVC 

(p=0,762). 

 

Recíprocamente, las diferencias entre el volumen coroideo central de uno y 

otro grupo de NVC se mantienen constantes a lo largo del periodo de visitas. 
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Efecto del volumen coroideo central sobre la agudeza visual. 

Se ha valorado las diferencias en la agudeza visual en función del volumen 

coroideo central.  

 

 

Figura 87. Evolución de la agudeza visual (logMAR) en función del volumen coroideo central. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el nivel del volumen inicial no 

condiciona la mejora de AV (p=0,315). 

En ninguno de los tiempos evaluados la diferencia de AV entre pacientes con 

un nivel más bajo y más alto de volumen tiene significancia estadística 

(p=0,515; p=0,554; p=0,324; p=0,096 y p=0,270, test de MW). 

 

 p-valor 

Volumen (</>0,05 mm3) 0,375 

Tiempo 0,538 

Volumen x tiempo 0,315 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 77. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el volumen coroideo central.   
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Efecto del volumen coroideo central sobre la necesidad de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de un volumen coroideo central mayor o 

menor de 0,05 mm3 y se valora la necesidad de tratamiento en función de estos 

grupos en la muestra total o en función de los diferentes grupos de NVC. La 

información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=0,05 >0,05 Total <=0,05 >0,05 Total <=0,05 >0,05 

N_INYEC 0 

A 6 

N 22 13 9 15 8 7 7 5 2 

Media 2,5 2,8 2,0 2,2 2,5 1,9 3,0 3,2 2,5 

Desviación típica ,9 ,9 ,7 ,8 ,8 ,7 1,0 1,1 ,7 

Mínimo 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 5,0 3,0 3,0 3,0 3,0 5,0 5,0 3,0 

Mediana 2,5 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 2,5 

N_INYEC 0 

A 12 

N 22 13 9 15 8 7 7 5 2 

Media 3,4 3,5 3,2 3,1 3,1 3,0 4,1 4,2 4,0 

Desviación típica 1,8 1,5 2,2 1,7 1,2 2,2 1,9 1,8 2,8 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 7,0 7,0 7,0 5,0 7,0 7,0 7,0 6,0 

Mediana 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 4,0 

N_INYEC 

TOTAL 

N 22 13 9 15 8 7 7 5 2 

Media 4,5 4,3 4,8 4,0 4,0 4,0 5,6 4,8 7,5 

Desviación típica 2,3 1,9 2,9 2,1 1,5 2,8 2,4 2,5 ,7 

Mínimo 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 1,0 3,0 3,0 7,0 

Máximo 9,0 9,0 8,0 7,0 6,0 7,0 9,0 9,0 8,0 

Mediana 4,0 4,0 7,0 3,0 3,5 2,0 5,0 4,0 7,5 

 

Tabla 78. Número medio de inyecciones por periodo en función del volumen coroideo central y 

el tipo de neovascularización. 
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Figura 88. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de un mayor o menor volumen 

coroideo central. 

 

En este caso, tampoco se alcanzan diferencias significativas. 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,151 

0-12 meses 0,292 

Total 0,845 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 79. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según volumen coroideo central basal: Test Mann-Whitney. 

 

Tampoco se aprecian diferencias en función de cada tipo de NVC. 

 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,121 0,571 

0-12 meses 0,463 0,857 

Total 0,779 0,381 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

Tabla 80. Número de inyecciones en los diferentes periodos (0-6 meses, 0-12 meses y total) 

según volumen coroideo central basal en cada tipo de neovascularización: Test Mann-Whitney. 
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Efecto del número de inyecciones sobre el volumen coroideo central. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el volumen 

coroideo central en los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 89. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo y número de 

inyecciones en el periodo de 0-6 meses. 

 

No se detecta ningún efecto significativo. 

 

 p-valor 

Grupo 0,533 

Nº inyecciones 0,118 

Tiempo 0,670 

Grupo x nº inyecciones 0,694 

Grupo x tiempo 0,599 

Nº inyecciones x tiempo 0,669 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,567 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 81. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-6 meses e interacción.   
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Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 

 

 

Figura 90. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo y número de 

inyecciones en el periodo de 0-12 meses. 

 

No se detecta ninguna diferencia significativa atribuible al número de 

inyecciones administradas. 

 

 p-valor 

Grupo 0,383 

Nº inyecciones 0,717 

Tiempo 0,666 

Grupo x nº inyecciones 0,779 

Grupo x tiempo 0,891 

Nº inyecciones x tiempo 0,526 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,552 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 82. Evolución del volumen coroideo central (mm3) según grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-12 meses e interacción.   
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Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el volumen 

coroideo central. 

El modelo de Brunner-Langer determina que el volumen es significativamente 

mayor cuando no hay atrofia (p=0,023); y que esa diferencia se mantiene a lo 

largo del seguimiento (p=0,519). 

 

En efecto, las diferencias existen en la visita basal (p=0,028, MW), a los 6 

meses (p=0,022), a los 12 meses (p=0,046) y al final del seguimiento 

(p=0,035). 

 

 

Figura 91. Evolución del volumen coroideo central en función de la presencia de atrofia 

coriorretiniana. 
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 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,023* 

Tiempo 0,449 

Atrofia x tiempo 0,519 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 83. Evolución del volumen coroideo central según atrofia: Test ATS de modelo Brunner-

Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   

 

La cantidad de atrofia no se relaciona con la variación del volumen coroideo 

central (r=0,143; p=0,641). 

 

Figura 92. Gráfico de dispersión que revela que la atrofia no se correlaciona con el volumen 

coroideo central. 
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Efecto de la longitud axial. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el volumen coroideo central. 

En cualquier punto del seguimiento el volumen es significativamente mayor en 

longitudes axiales más cortas. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye, en efecto, que tener mayor o menor LA 

produce diferencias en el volumen coroideo central (p=0,005). 

 

Las conclusiones previas son además ciertas para cualquier tipo de NVC, , es 

decir, que no hay diferencias entre los grupos según tipo de NVC (interacción 

triple con p=0,369). 

 

  

PRE 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

LA<30 mm 0,095 ± 0,07 

(0,075) 

0,100 ± 0,071 

(0,075) 

0,101 ± 0,165 

(0,090) 

0,093 ± 0,066 

(0,070) 
0,005** LA; 

0,335 Tiempo; 

0,967 Interacción 
LA>30 mm 0,041 ± 0,021 

(0,035) 

0,044 ± 0,018 

(0,040) 

0,047 ±  0,021 

(0,050) 

0,040 ± 0,017 

(0,035) 

p-valor (MW) 0,027* 0,034* 0,031* 0,021*  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 84. Evolución del volumen coroideo central según nivel de longitud axial: media ± d.e. 

(mediana). Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de 

ambos grupos. Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo 

determinado.   
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2.9. Estudio del grosor retiniano central. 

Se realizaron medidas del grosor retiniano central (CST) en la primera visita, al 

mes, a los 6 y 12 meses y en la visita final. La tabla 85 describe el grosor 

retiniano central desde la visita basal a la final. 

 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

CST 0m 

N 23 13 10 

Media 339,78 341,08 338,10 

Desviación típica 79,04 56,63 104,83 

Mínimo 185,00 268,00 185,00 

Máximo 537,00 429,00 537,00 

Mediana 315,00 330,00 308,00 

CST 1m 

N 24 14 10 

Media 302,71 301,57 304,30 

Desviación típica 50,05 38,42 65,30 

Mínimo 183,00 253,00 183,00 

Máximo 414,00 368,00 414,00 

Mediana 305,50 310,00 302,00 

CST 6m 

N 25 15 10 

Media 286,96 288,60 284,50 

Desviación típica 51,35 40,04 67,28 

Mínimo 183,00 199,00 183,00 

Máximo 430,00 360,00 430,00 

Mediana 291,00 301,00 274,00 

CST 12m 

N 21 13 8 

Media 286,19 290,85 278,63 

Desviación típica 47,79 30,98 69,10 

Mínimo 191,00 247,00 191,00 

Máximo 400,00 338,00 400,00 

Mediana 280,00 301,00 257,00 
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CST fin 

N 25 15 10 

Media 284,40 287,53 279,70 

Desviación típica 39,77 32,00 50,84 

Mínimo 192,00 236,00 192,00 

Máximo 355,00 335,00 355,00 

Mediana 288,00 301,00 274,00 

 

Tabla 85. Evolución del grosor retiniano (m) según grupos. 

 

Los resultados se resumen a continuación en términos de medias y medianas: 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

NVC 1 341,1 ± 56,6 

(330,0) 

301,6 ± 38,4 

(310,0) 

288,6 ± 40,0 

(301,0) 

290,8 ± 31,0 

(301,0) 

287,5 ± 32,0 

(301,0) 
0,561 Grupo; 

<0,001*** Tiempo; 

0,731 Interacción 
NVC 2-3 338,1 ± 104,8 

(308,0) 

304,3 ± 65,3 

(302,0) 

284,5 ± 67,3 

(274,0) 

278,6 ± 69,1 

(257,0) 

279,7 ± 50,8 

(274,0) 

p-valor (MW) 0,832 0,841 0,723 0,374 0,605  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 86. Evolución del grosor retiniano (m) según grupo: media ± d.e. (mediana). Test ATS 

de modelo de Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos. Test 

Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo determinado. 

 

 

 

 

 

 

 



Isabel Pascual Camps  RESULTADOS 

 275 

A nivel descriptivo, el patrón de evolución es antagónico entre la visita basal y 

los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 93. Evolución del grosor retiniano (μm) según grupo diagnóstico. 

 

En la visita basal, no hay diferencias en las distribuciones de valores del CST 

de ambos diagnósticos (p=0,832, MW). 

 

Dentro del diagnóstico de NVC de tipo 1, se concluye una disminución entre la 

visita basal y la visita al mes (p=0,004). En el grupo de NVC de tipo 2/3 no hay 

suficiente evidencia estadística que demuestre este cambio (p=0,333). 

 

En todos los tiempos, hay homogeneidad entre los valores de ambos grupos. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que hay una reducción en el tiempo 

(p<0,001), de igual magnitud en ambos diagnósticos (p=0,731). 
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Recíprocamente, las diferencias entre CST de uno y otro grupo de NVC 

pueden aceptarse como constantes a lo largo del periodo de visitas. 

 

Efecto del grosor retiniano sobre la agudeza visual. 

Se ha valorado las diferencias en la agudeza visual en función del grosor 

retiniano central. Se realizan 2 grupos en función de una disminución del grosor 

retiniano mayor o menor de 50 m. 

 

 

Figura 94. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según variación del grosor retiniano. 

 

El modelo de Brunner-Langer concluye que el grado de cambio de CST no se 

asocia al resultado de la mejora de AV (p=0,317). 

 

En ninguno de los tiempos evaluados, la diferencia de AV entre pacientes con 

un grado más y menos importante de variación de CST tiene significancia 
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estadística (p=0,315; p=0,180; p=0,608; p=0,190; p=0,492, respectivamente 

con test MW). 

 p-valor 

Grosor (</>60 micras) 0,028* 

Tiempo 0,339 

Grosor x tiempo 0,975 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 87. Evolución de la agudeza visual (logMAR) según el grosor retiniano central. 

 

Efecto del grosor retiniano sobre la necesidad de tratamiento. 

Se dividen los pacientes en función de una disminución de grosor retiniano 

mayor o menor de 50 m y se valora la necesidad de tratamiento en función de 

estos grupos en la muestra total o en función de los diferentes grupos de NVC. 

La información se describe en la siguiente tabla y gráfica. 

 

GRUPO 

Total Tipo 1 Tipo 2/3 

Total <=-50 >-50 Total <=-50 >-50 Total <=-50 >-50 

N_INYEC 0 

A 6 

N 23 11 12 13 6 7 10 5 5 

Media 2,6 2,3 2,8 2,2 1,8 2,6 3,0 2,8 3,2 

Desviación típica ,9 1,0 ,8 ,8 1,0 ,5 ,9 ,8 1,1 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 2,0 2,0 

Máximo 5,0 4,0 5,0 3,0 3,0 3,0 5,0 4,0 5,0 

Mediana 3,0 2,0 3,0 2,0 1,5 3,0 3,0 3,0 3,0 

N_INYEC 0 

A 12 

N 23 11 12 13 6 7 10 5 5 

Media 3,5 3,1 3,8 3,0 2,2 3,7 4,1 4,2 4,0 

Desviación típica 1,8 1,6 1,9 1,7 ,8 2,0 1,7 1,6 2,0 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 2,0 3,0 2,0 

Máximo 7,0 6,0 7,0 7,0 3,0 7,0 7,0 6,0 7,0 

Mediana 3,0 3,0 3,0 2,0 2,0 3,0 3,0 3,0 3,0 
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N_INYEC 

TOTAL 

N 23 11 12 13 6 7 10 5 5 

Media 4,5 4,3 4,8 3,9 3,7 4,1 5,3 5,0 5,6 

Desviación típica 2,3 2,5 2,2 2,1 2,3 2,0 2,5 2,7 2,4 

Mínimo 1,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 3,0 3,0 3,0 

Máximo 9,0 8,0 9,0 7,0 7,0 7,0 9,0 8,0 9,0 

Mediana 4,0 3,0 4,5 3,0 3,0 4,0 4,5 3,0 5,0 

 

Tabla 88. Número medio de inyecciones por período según la diferencia de grosor retiniano en 

la muestra general y en los diferentes grupos. 

 

 

Figura 95. Diagrama de cajas que muestra la distribución de la cantidad de inyecciones 

recibidas en los diferentes periodos de seguimiento en función de una mayor o menor 

reducción de grosor retiniano central. 
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En este caso no se observa un efecto relevante. 

 p-valor (MW) 

0-6 meses 0,260 

0-12 meses 0,449 

Total 0,697 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 89. Número de inyecciones (0-6 meses, 0-12 meses y total) según diferencia de grosor 

retiniano central: Test Mann-Whitney. 

 

No hay diferencias tampoco entre los diferentes grupos. 

 

 NVC 1 NVC 2-3 

0-6 meses 0,181 0,690 

0-12 meses 0,181 0,548 

Total 0,731 0,691 

       *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 90. Número de inyecciones (0-6 meses, 0-12 meses y total) según disminución de grosor 

retiniano central en cada tipo de neovascularización: Test Mann-Whitney. 
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Efecto del número de inyecciones sobre el grosor retiniano central. 

Se estudia ahora el efecto del número de inyecciones sobre el grosor retiniano 

en los 6 primeros meses: 

 

 

Figura 96. Evolución del grosor retiniano central (μm) según grupo y número de inyecciones en 

el periodo de 0-6 meses. 

 
No se detecta ningún efecto significativo en relación al número de inyecciones. 

Se sigue demostrando la reducción significativa en el seguimiento. 

 p-valor 

Grupo 0,611 

Nº inyecciones 0,815 

Tiempo 0,001** 

Grupo x nº inyecciones 0,991 

Grupo x tiempo 0,728 

Nº inyecciones x tiempo 0,367 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,440 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

Tabla 91. Evolución de grosor retiniano (μm) según grupo: Test ATS de modelo Brunner-

Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos,nº de inyecciones entre 0-6 

meses e interacción.   
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Se realiza el mismo estudio en el periodo de 12 meses: 

 

 

Figura 97. Evolución del grosor retiniano central (μm) según grupo y número de inyecciones en 

el periodo de 0-12 meses. 

 

La disminución de CST es aplicable a cualquier diagnóstico y número de dosis. 

 

 p-valor 

Grupo 0,725 

Nº inyecciones 0,992 

Tiempo 0,001** 

Grupo x nº inyecciones 0,565 

Grupo x tiempo 0,576 

Nº inyecciones x tiempo 0,148 

Grupo x nº inyecciones x tiempo 0,212 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 92. Evolución del grosor retiniano central (μm) según grupo: Test ATS de modelo 

Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos, número de inyecciones 

entre 0-12 meses e interacción.   
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Efecto de la presencia de atrofia coriorretiniana sobre el grosor retiniano 

central. 

El modelo de Brunner-Langer determina que el grosor retiniano disminuye 

significativamente con el tiempo (p<0,001). El parámetro es más alto en 

ausencia de atrofia (p=0,064); y así se mantiene a lo largo del seguimiento. 

 

Las diferencias en los 5 momentos del seguimiento en los que fue medido son: 

en la visita basal (p=0,006), al mes (p=0,152), a los 6 meses (p=0,076), a los 

12 meses (p=0,122), y, al final del seguimiento (p=0,217). 

 

Figura 98. Evolución del grosor retiniano central en función de la presencia de atrofia 

coriorretiniana. 

 p-valor 

Atrofia (sí/no) 0,064 

Tiempo <0,001*** 

Atrofia x tiempo 0,101 

    *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001 

  

Tabla 93. Evolución del grosor retiniano según atrofia: Test ATS de modelo Brunner-Langer 

sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos.   
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La variación de la atrofia no se relaciona con la variación del grosor retiniano 

(r=0,032; p=0,923). 

 

Figura 99. Gráfico de dispersión que revela que la atrofia no se correlaciona con el grosor 

retiniano central. 

 

Efecto de la longitud axial. 

Se estudia el efecto de la longitud axial sobre el grosor retiniano. 

El grosor retiniano es más alto en la visita basal en longitudes menores 

(p=0,002). 

 

El modelo de Brunner-Langer destaca como significativa la interacción, puesto 

que la reducción del grosor retiniano es mucho mayor en el grupo de bajas 

longitudes (p=0,003). 
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Las conclusiones previas son además ciertas para cualquier tipo de NVC, es 

decir, que no hay diferencias entre los grupos según tipo de NVC (interacción 

triple con p=0,762). 

 

  

PRE 

 

1 MES 
6 MESES 12 MESES FINAL 

p-valor (B-L 

model) 

<30 mm 389,3 ± 64,7 

(379,5) 

312,3 ± 43,0 

(311,0) 

303,7 ± 57,1 

(309,0) 

300,0 ± 54,5 

(286,5) 

294,6 ± 38,5 

(301,0) 
0,093 Longitud; 

<0,001*** Tiempo; 

0,003** Interacción 
>30 mm 287,6 ± 64,3 

(282,0) 

291,8 ± 62,7 

(302,0) 

265,4 ± 49,8 

(268,5) 

276,7 ± 49,03 

(287,5) 

277,8 ± 46,1 

(281,0) 

p-valor (MW) 0,002** 0,370 0,223 0,408 0,426  

 *p<0,05;    **p<0,01;     ***p<0,001  

 

Tabla 94. Evolución del grosor retiniano (micras) según Longitud axial: media ± d.e. (mediana). 

Test ATS de modelo Brunner-Langer sobre la homogeneidad de evolución de ambos grupos. 

Test Mann-Whitney (MW) sobre la homogeneidad entre grupos en un tiempo determinado.   
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3. RESUMEN DE LOS RESULTADOS 

 

1. El tratamiento induce una mejora significativa de la agudeza visual a lo 

largo del seguimiento en la muestra general. La mejoría puede 

considerarse similar en ambos grupos de tipo de NVC.  

Los pacientes con NVC 2/3 exhiben siempre una mayor afectación de la 

agudeza, diferenciándose especialmente al mes de tratamiento y a los 12 

meses de seguimiento. Es notable que estos pacientes experimentan una 

pérdida de agudeza a partir de los 6 meses, mientras el grupo de NVC de 

tipo 1 exhibe una recuperación siempre progresiva. 

El número de inyecciones, ya sea en los primeros 6 meses o el total del 

año, no determina diferencias significativas en la evolución de la agudeza 

visual. Si bien se constata una tendencia a un mayor número de 

inyecciones en el grupo de NVC de tipo 2/3. 

 

2. La longitud axial no determina diferencias significativas en la evolución de 

la agudeza visual. 

No se observan diferencias en el número de inyecciones en función de la 

longitud axial, pero sí una tendencia a una mayor cantidad en pacientes 

con mayor longitud axial. 

 

3. La presencia de disrupción de la MLE es significativamente mayor al mes 

de tratamiento en los pacientes con diagnóstico de NVC de tipo 2/3, pero 

esto no modifica de forma sustancial la evolución de la AV. Si bien se 
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observa una tendencia a que la AV sea mejor en aquellos que no 

presentan disrupción. 

La presencia de disrupción de la MLE tampoco muestra suficiente 

evidencia estadística para decir que requiera un mayor número de 

tratamientos, si bien sí que se observa una tendencia a una mayor cantidad 

de tratamientos en presencia de disrupción en los datos descriptivos. 

No se observan diferencias en la presencia de disrupción de la MLE en 

función de la longitud axial. 

 

4. La incidencia de disrupción de la línea de los elipsoides es 

significativamente mayor al mes de tratamiento en los pacientes con 

diagnóstico de NVC de tipo 2/3, pero esto no modifica de forma sustancial 

la evolución de la AV. Si bien se observa una tendencia a que la AV sea 

mejor en aquellos que no presentan disrupción. 

La presencia de disrupción de la línea de los elipsoides tampoco muestra 

suficiente evidencia estadística para decir que requiera un mayor número 

de tratamientos, si bien sí que se observa una tendencia a una mayor 

cantidad de tratamientos en presencia de disrupción en los datos 

descriptivos. 

No se observan diferencias en la presencia de disrupción de la línea de los 

elipsoides en función de la longitud axial. 

 

5. El nivel de atrofia permanece estable a lo largo del seguimiento. Tan sólo 

en los 6 primeros meses se ha detectado cierta diferencia que sugiere que 

los sujetos con NVC de tipo 2/3 tienen mayor área de atrofia.  
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La evolución de la AV es similar tanto en presencia como ausencia de 

atrofia, si bien se observa una tendencia a mejores agudezas visuales en 

ausencia de atrofia. 

No hay influencia del número de inyecciones administradas en los 

diferentes períodos sobre la atrofia y tampoco ésta implica una mayor 

cantidad de tratamiento. 

 

6. El grosor coroideo central se muestra estable a lo largo del estudio. El nivel 

de grosor coroideo central basal no influye sobre el resultado de AV ni 

tampoco sobre la necesidad de tratamiento. No se relacionan cambios en 

el grosor coroideo central con la cantidad de inyecciones recibidas. 

El grosor coroideo central es significativamente mayor cuando no hay 

atrofia y cuando la longitud axial es menor. 

 

7. El grosor coroideo subfoveal se muestra estable a lo largo del seguimiento.  

El nivel de grosor coroideo subfoveal basal no influye sobre el resultado de 

AV, sin embargo se observan ciertas diferencias respecto a la necesidad 

de tratamiento, necesitando más tratamiento a menor grosor durante los 

primeros 6 meses. No se observa relación entre cambios en el grosor 

coroideo subfoveal con la cantidad de inyecciones recibidas. 

El grosor coroideo subfoveal es significativamente mayor en ausencia de 

atrofia y cuando la longitud axial es menor. 

 

8. Respecto al grosor coroideo submembrana neovascular, se observa una 

fuerte tendencia a un mayor grosor en las NVC de tipo 1, si bien, no se 
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observan modificaciones a lo largo del seguimiento en ningún grupo. Se 

observa además, que los pacientes con mayor grosor tienen mejor AV, 

pero la recuperación de visión a lo largo del seguimiento es comparable en 

ambos grupos. Se observa una mayor necesidad de inyecciones en las 

NVC de tipo 2/3 con mayor grosor submembrana neovascular. No se 

observa relación entre cambios en el grosor coroideo submembrana 

neovascular con la cantidad de inyecciones recibidas. 

El grosor coroideo submembrana neovascular es significativamente mayor 

en ausencia de atrofia y cuando la longitud axial es menor. 

 

9. El volumen coroideo total no experimenta cambios significativos durante el 

seguimiento. El volumen coroideo total basal no condiciona los resultados 

de agudeza visual. Se sugiere que a mayor volumen coroideo total basal, 

mayor necesidad de inyecciones, pero no se alcanzan diferencias 

significativas. No se detecta efecto del número de inyecciones sobre el 

volumen coroideo total. 

El volumen coroideo total es significativamente mayor en ausencia de 

atrofia y cuando la longitud axial es menor. 

 

10. El volumen coroideo central no experimenta cambios significativos a lo 

largo del seguimiento. El volumen coroideo central basal no condiciona los 

resultados de agudeza visual, si bien se observa cierta tendencia a que 

esta es mejor a mayor volumen. No se detecta efecto del volumen coroideo 

central sobre la cantidad de tratamiento, ni del tratamiento sobre los 

cambios en el volumen coroideo. 
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El volumen coroideo central es significativamente mayor en ausencia de 

atrofia y cuando la longitud axial es menor. 

 

11. Por último, el grosor retiniano central disminuye significativamente a lo 

largo de seguimiento; siendo el patrón de cambio parecido en ambos tipos 

de NVC, si bien, sólo en la NVC de tipo 1 se observa una reducción 

significativa al mes de tratamiento. El grado de reducción del grosor 

retiniano central no se asocia al resultado de la mejora de la AV. No se 

observan diferencias en la cantidad de inyecciones necesarias en función 

de las diferencias de grosor retiniano central. No se detectó influencia 

alguna del número de inyecciones sobre el grosor retiniano central. 

El grosor retiniano es mayor en ausencia de atrofia y en longitudes axiales 

menores. 
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DISCUSIÓN 
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A continuación vamos a comentar los diferentes datos obtenidos a lo largo del 

presente estudio sobre factores pronósticos en OCT de la neovascularización 

coroidea miópica y realizaremos una comparación con los resultados de otros 

autores sobre este mismo tema. Se establece un orden de apartados según el 

orden de aparición de los mismos en las secciones previas de este texto. 

 

1. DISEÑO GENERAL DEL TRABAJO 

El presente proyecto de tesis doctoral ha analizado, en un contexto 

oftalmológico y desde una perspectiva dinámica, la evolución funcional y la 

necesidad de tratamiento en enfermos afectos de neovascularización coroidea 

miópica. Nuestro objetivo es establecer la validez pronóstica de diferentes 

características de las imágenes diagnósticas de dicha enfermedad, basado en 

la evaluación morfológica y morfométrica de estas imágenes, además de otros 

factores que pueden influenciar la evolución de estos parámetros. El método 

propuesto permite llegar a tal información mediante evaluaciones que pueden 

realizarse con facilidad y rapidez en la práctica clínica y no suponen un mayor 

riesgo o una mayor incomodidad para los pacientes. 

 

Se han seleccionado 25 pacientes diagnosticados de neovascularización 

coroidea miópica, formando los mismos nuestra muestra general. Uno de los 

puntos importantes ha sido homogeneizar estos pacientes, evitando medidas 

con diferentes máquinas, tratamientos con diferentes antiangiogénicos, 

presencia de enfermedades que pudieran confundir las diferentes valoraciones 
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y la presencia de tratamientos en el ojo contralateral que pudieran influir sobre 

el ojo a estudio. 

Otros estudios similares no han contemplado la homogeneidad de los grupos 

analizados en un afán de obtener un tamaño muestral mayor, dado que se trata 

de una patología poco frecuente. En gran cantidad de ocasiones, no se ha 

tenido en cuenta esta homogeneidad en el tratamiento antiangiogénico 

recibido, incluyéndose pacientes tratados con diferentes productos (Pece et al., 

2014; Ruiz-Moreno et al., 2015),  o la utilización de tratamientos previos (Ikuno 

et al., 2009; Franqueira et al., 2012). 

 

Respecto a los criterios de inclusión, estos coinciden en su mayoría con los 

estipulados en el estudio RADIANCE. En este estudio, los criterios compartidos 

con el nuestro fueron el diagnóstico de una membrana neovascular activa, 

pérdida de visión sólo debida a la membrana, longitud axial ≥ 26mm y 

tratamiento exclusivo con ranibizumab (en este caso, se trataba de un estudio 

prospectivo para valorar los resultados de este fármaco). En cuanto a los 

criterios de exclusión, también son similares a los de dicho estudio, 

coincidiendo en tales como la presencia de otros tratamientos intraoculares 

previos, el tratamiento con otros antiangiogénicos o presencia de 

neovascularización secundaria a otra enfermedad (Wolf et al., 2014). 

 

En nuestro estudio, la mayoría de los pacientes fue del sexo femenino, un 76%, 

similar a lo observado en otros estudios de neovascularización coroidea 

miópica como el estudio REPAIR (72,9%) (Tufail et al., 2013) o el estudio 

RADIANCE (75,5%) (Wolf et al., 2014). 
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La media de edad de nuestros pacientes fue de 68,3 ± 11,0 años al 

diagnóstico, con un rango que oscila entre 50,3 y 90,9 años. Estos datos son 

ligeramente diferentes a los habituales en estos estudios, donde los pacientes 

tienden a ser de media más jóvenes. Así, en el estudio REPAIR, la media de 

edad fue de 56,8 ± 14,39 años (Tufail et al., 2013) y en el estudio RADIANCE 

de 55,6 años (Wolf et al., 2014). 

 

En cuanto a la pauta de tratamiento llevada a cabo en nuestro centro, esta 

consiste en un tratamiento intravítreo inicial seguido de visitas mensuales y 

retratamientos en función de la actividad de la enfermedad o de la valoración 

funcional mediante la agudeza visual. Dicha pauta es la especificada en la ficha 

técnica del fármaco, pero además se ha mostrado igual de eficaz en términos 

funcionales que la pauta de 3 dosis mensuales de carga seguidas por 

tratamiento según necesidad (PRN) (Kung et al., 2014). 

 

Respecto a los momentos del seguimiento a estudiar, estos fueron la situación 

basal (con observaciones realizadas en la visita previa al primer tratamiento o 

aquellos cambios observados inmediatamente tras el primer tratamiento), con 

seguimiento a 6 y 12 meses, momentos donde se evaluaron los cambios de 

dichas variables. Estos periodos de evaluación a 6 y 12 meses se encuentran 

también en los grandes estudios de neovascularización coroidea miópica en 

tratamiento con ranibizumab, tales como el estudio REPAIR (Tufail et al., 2013) 

y el estudio RADIANCE (Wolf et al., 2014). 
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2. ESTUDIO DEL TIPO DE MEMBRANA NEOVASCULAR 

Respecto al tipo de membrana neovascular, realizamos la clasificación de 

nuestros pacientes en función de los diferentes tipos descritos y analizamos 

sus resultados. Dicha clasificación se ha hecho de forma similar en la 

degeneración macular asociada a la edad (Freund et al., 2010), si bien, en 

nuestro caso, la clasificación se realiza al mes del primer tratamiento, 

valorando por tanto la forma de respuesta de la membrana. 

 

En cuanto a la correlación anatómica de esta capa hiperreflectiva alrededor de 

la membrana neovascular, nuestra hipótesis es que se trata de un 

recubrimiento del epitelio pigmentario sobre los neovasos protegiendo la retina 

neurosensorial del contacto directo con este tejido anómalo. Si bien no se han 

hecho estudios anatomopatológicos con membranas neovasculares miópicas 

tratadas con antiangiogénicos y en las que se haya observado esta 

característica en la OCT, sí que se han analizado membranas en otras 

ocasiones similares, en las que se concluyó que era el epitelio pigmentario.  

Así, Miller et al. (1986) estudiaron histológicamente el papel del EPR en la 

involución de la neovascularización subretiniana, observando que las células 

del EPR comenzaban a proliferar alrededor de los neovasos recién formados y 

acababa recubriéndolos, asociándose a la desaparición de la exudación. Al 

final del proceso de involución, cuando la membrana dejaba de exudar, los 

neovasos se observaban estrechamente recubiertos por células del EPR y no 

había fluido. 

Posteriormente, Grossniklaus y Green (1992) estudiaron 

anatomopatológicamente ojos con NVC miópica y observaron que la mancha 
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de Fuchs se correspondía con un nódulo o cicatriz fibrovascular subretiniano, 

con un defecto en la membrana de Bruch a través del que pasan vasos 

procedentes de la coroides, con migración intrarretiniana del EPR, que 

acompaña a esta NVC. 

Otras publicaciones en las que se reportó la histología, fueron secundarias a su 

extracción quirúrgica, y se observó una membrana fibrovascular recubierta por 

restos de EPR (Scupola et al., 2004). 

Por último, más recientemente, Liakopoulos et al. (2008) e Introini et al. (2012) 

especularon algún tipo de hiperplasia del EPR tras la formación de la NVC 

miópica, que explicaría la silueta y morfología de la NVCm. 

 

El objetivo del tratamiento con antiangiogénicos sería, por tanto, reducir la 

exudación para evitar el daño del fluido sobre la retina y facilitar la cicatrización 

del EPR sobre la membrana neovascular y evitar el contacto prolongado sobre 

la retina neurosensorial. Nuestra hipótesis principal, como hemos mencionado, 

sería que las membranas que tienen este patrón de cicatrización, tendrían un 

factor protector, que sería el EPR y esto influiría  en los resultados funcionales 

y de necesidad de tratamiento que analizaremos a continuación. 

 

En primer lugar, hemos querido descartar que la aparición de este 

recubrimiento estuviera relacionada con la edad al diagnóstico, el sexo, la 

localización o la longitud axial, que han sido estudiados como factores 

pronósticos (Leveziel et al., 2016) y hemos observado que nuestros grupos de 

la clasificación eran homogéneos para estos valores. Esta homogeneidad no 
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descarta su valor pronóstico, pero sí que este patrón de cicatrización se 

relacione con esas variables. 

Respecto a los resultados de agudeza visual en la muestra completa, previo al 

estudio separado por los grupos de la clasificación pronóstica, el cambio de AV 

fue de 0,87 logMAR a 0,52 logMAR a los 12 meses. En los grandes estudios 

como el estudio RADIANCE, la mejoría fue desde 55,6 letras en la valoración 

basal, (aproximadamente equivalente a 0,88 logMAR) hasta 70 letras a los 12 

meses (aproximadamente equivalente a 0,6 logMAR) (Wolf et al., 2014), por lo 

que los resultados fueron muy similares a los nuestros. 

 

Al estudiar los resultados visuales en función de los grupos establecidos, sí que 

se observan diferencias significativas en la AV en algunos momentos del 

seguimiento y, en los que no llega a ser significativo, sí que se encuentra una 

fuerte tendencia; siendo los valores de AV del grupo de NVC de tipo 1 mejores. 

Tal y como rezaba nuestra hipótesis, los pacientes que responden formando 

ese recubrimiento hiperreflectivo, que probablemente sea el EPR, tienen 

mejores resultados de AV. Aún así, se observa una mejoría significativa de la 

AV en ambos grupos. 

 

Respecto a las necesidades de tratamiento, a los 12 meses de seguimiento se 

necesitaron de media en el total de la muestra 3,5 inyecciones. Estos datos son 

similares a los obtenidos en los grandes estudios como RADIANCE, donde se 

administraron de media 3,5 y 4,6 inyecciones en los grupos de tratamiento 

según estabilización de la AV y según actividad de la enfermedad 

respectivamente (Wolf et al., 2014). 
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Al estudiar las necesidades respecto a los grupos diagnósticos, las membranas 

de tipo 1 necesitaron de media 3,1 inyecciones, y las de tipo 2/3, 4,1 

inyecciones. Aunque no se observaron diferencias estadísticamente 

significativas respecto a la frecuencia de aplicación de inyecciones, sí que se 

constató una ligera tendencia a un mayor número de inyecciones en las 

membranas de tipo 2/3, es decir, aquellas que no tienen un recubrimiento 

hiperreflectivo completo. 

 

Respecto a la relación entre el número de inyecciones recibidas respecto a los 

resultados de AV, a los 6 meses se observó que la visión tendía a ser peor 

entre los que recibieron más tratamientos, pero estas diferencias no se 

observaron al año de seguimiento, por lo que se concluye que la cantidad de 

tratamiento que se necesita no tiene un valor pronóstico funcional. 
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3. ESTUDIO DE LA LONGITUD AXIAL 

La medición de la longitud axial no es una característica de la OCT, pero es 

una medida habitualmente valorada en los estudios de neovascularización 

coroidea miópica como factor pronóstico, motivo por el cual hemos querido 

estudiar si en nuestra muestra tiene algún tipo de efecto. 

 

La media de longitud axial en nuestra muestra fue de 29,17 ± 2,35 mm. Esta 

media es similar a las observadas en los grandes estudios de 

neovascularización coroidea miópica, como el estudio REPAIR, donde la LA 

media de los grupos de tratamiento se encontraba en un rango de 28,8 y 29,4 

mm (Wolf et al., 2014). 

 

En nuestro estudio, la LA no mostró valor pronóstico, dado que no se 

observaron diferencias significativas en la evolución de la AV ni en la 

necesidad de tratamiento, si bien, se constató una tendencia a una mayor 

necesidad de inyecciones a mayor longitud axial. 

Esto coincide con los estudios de Hayashi et al. (2005) y Wang et al. (2012), 

donde tampoco se observó una relación con el pronóstico visual. 

En otros estudios, sin embargo, sí que se ha observado un valor pronóstico, 

siendo peor el resultado visual a mayor LA (Kojima et al., 2006). 
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4. ESTUDIO DE LA MEMBRANA LIMITANTE EXTERNA 

En el presente estudio, se ha valorado la presencia de disrupción de la 

membrana limitante externa en imágenes de OCT, al mes tras el primer 

tratamiento intravítreo, como factor pronóstico de los resultados de AV o de 

necesidad de tratamiento. 

 

Hemos observado que la presencia de disrupción de la MLE es 

significativamente mayor en los pacientes con diagnóstico de NVC de tipo 2/3, 

que a su vez, según hemos comentado anteriormente, se asociaban a una 

peor AV. Si bien, en el análisis directo de este factor, se ha observado que no 

modifica de forma sustancial la evolución de la AV, se observa una tendencia a 

una mejor AV en aquellos que no presentan disrupción. 

La disrupción de la MLE ha sido considerada un signo de actividad de la 

enfermedad (Milani et al., 2014; Parodi et al., 2015); si bien no se ha estudiado 

como factor pronóstico en NVC. 

Moriyama et al. (2011) y Asai et al. (2014) observaron que la AV final se 

asociaba significativamente con la integridad de la membrana limitante externa 

en hemorragias espontáneas maculares en miopía patológica, información que 

podría considerarse similar en los casos de NVC miópica. 

 

En nuestro estudio, esta característica tampoco se ha relacionado de forma 

significativa con la necesidad de tratamiento, aunque sí que se ha observado 

una tendencia a una mayor necesidad de tratamiento en presencia de 

disrupción. Esto se correlaciona con la premisa de que la disrupción de la MLE 
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es en realidad un signo de actividad exudativa (Milani et al., 2014: Parodi et al., 

2015). 

 

Por último, en nuestro análisis no se ha encontrado relación de la presencia de 

disrupción con una mayor o menor longitud axial. Esta asociación tampoco ha 

sido reportada en anteriores publicaciones. 
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5. ESTUDIO DE LA LÍNEA DE LOS ELIPSOIDES 

En el presente estudio, se ha valorado la presencia de disrupción de la línea de 

los elipsoides en imágenes de OCT, al mes tras el primer tratamiento 

intravítreo, como factor pronóstico de los resultados de AV o de necesidad de 

tratamiento. 

 

Hemos observado que la presencia de disrupción de la línea de los elipsoides 

es significativamente mayor en los pacientes con diagnóstico de NVC de tipo 

2/3, que a su vez, según hemos comentado anteriormente, se asociaban a una 

peor AV. Si bien, en el análisis directo de este factor, se ha observado que no 

modifica de forma sustancial la evolución de la AV, aunque se observa una 

tendencia a una mejor AV en aquellos que no presentan disrupción. 

La disrupción de la línea de los elipsoides ha sido considerada un signo de 

actividad de la enfermedad (Introini et al., 2012); si bien no se ha estudiado 

como factor pronóstico en NVCm. 

Igual que en el estudio de la MLE, Moriyama et al. (2011) y Asai et al. (2014) 

observaron que la AV final se asociaba significativamente con la integridad de 

la línea de los elipsoides en hemorragias espontáneas maculares en miopía 

patológica, información que podría considerarse similar en los casos de NVC 

miópica. 

 

En nuestro estudio, esta característica tampoco se ha relacionado de forma 

significativa con la necesidad de tratamiento, aunque sí que se ha observado 

una tendencia a una mayor necesidad de tratamiento en presencia de 

disrupción. De forma similar a la MLE, esto se correlaciona con la premisa de 
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que la disrupción de la línea de los elipsoides es en realidad un signo de 

actividad exudativa (Introini et al., 2012). 

 

Por último, en nuestro análisis no se ha encontrado relación de la presencia de 

disrupción con una mayor o menor longitud axial. Esta asociación tampoco ha 

sido reportada en anteriores publicaciones. 
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6. ESTUDIO DE LA ATROFIA CORIORRETINIANA 

La medición del área de atrofia coriorretiniana se realizó utilizando la 

herramienta de medición de áreas del software de Spectralis-OCT. Esta 

herramienta ha sido utilizada para medir diferentes estructuras en las 

imágenes, tales como el área de la membrana neovascular (Milani et al., 2016). 

Si bien, otra técnica más frecuentemente utilizada para medir la atrofia hubiese 

sido la autofluorescencia (Sawa et al., 2008), pero al tratarse de un estudio 

retrospectivo y no obtenerse estas imágenes en la  práctica clínica habitual, no 

se realizó mediante dicha técnica. 

 

En nuestra muestra, la presencia de atrofia fue del 44% de la muestra total, en 

las NVC de tipo 1 fue del 33,3% y en las de tipo 2/3 del 60%. El área de atrofia 

coriorretiniana media en nuestra muestra fue de 4,81 ± 9,86 mm2. Estos 

valores de atrofia son similares a los observados en otros estudios (Kasahara 

et al., 2016). 

En uno de los puntos del seguimiento, se encontró significativo que los 

pacientes afectos de NVC de tipo 2/3 tenían mayores áreas de atrofia. 

Al estar estos relacionados con una peor AV, podría existir una relación con la 

presencia de atrofia, si bien, en el estudio directo de la atrofia como factor 

pronóstico, no se ha hallado este efecto. En nuestro estudio, no se observaron 

diferencias en la evolución de la AV en presencia o ausencia de atrofia, si bien 

se observó una razonable tendencia a mejores agudezas visuales en ausencia 

de atrofia. Esto probablemente sea debido al pequeño tamaño muestral, por lo 

que se necesitan estudios más numerosos para el estudio de estos factores. 
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Sin embargo, en muchos estudios, la presencia de atrofia coriorretiniana sí que 

ha sido reportada como un factor de mal pronóstico visual en pacientes con 

NVCm (Kojima et al., 2004; Hayashi et al., 2005; Uemoto et al., 2012; Wang et 

al, 2012; Lichtwitz et al., 2016; Ahn et al., 2016; Kasahara et al., 2016).  

 

En nuestro estudio, tampoco observamos crecimiento del área de atrofia a lo 

largo del seguimiento. Sin embargo, ha sido ampliamente reportado que el 

tamaño del área de atrofia coriorretiniana aumenta (Ohno-Matsui et al., 2003; 

Oishi et al., 2013; Lee et al., 2016). Esta diferencia respecto a nuestro estudio 

puede ser debida al seguimiento de 12 meses, dado que en otros estudios ha 

sido estudiado su crecimiento a un mayor largo plazo. 

 

Respecto al efecto de la presencia de atrofia sobre las necesidades 

terapéuticas, no se ha observado que su presencia implique una mayor 

necesidad de tratamiento. Esto tampoco ha sido reportado como factor 

pronóstico de necesidad de tratamiento en otros estudios. 

 

Por último, tampoco se ha hallado relación entre la cantidad de inyecciones y el 

tamaño o crecimiento del área de atrofia; no confirmándose la hipótesis de que 

el uso de tratamiento antiangiogénico podría contribuir a la producción de 

mayores áreas de atrofia. Dicha hipótesis ya ha sido estudiada para la DMAE, 

donde se han obtenido resultados variables, pero predominantemente no se 

observó relación de la atrofia con la cantidad de tratamiento recibido, tanto en 

número como en duración (Munk et al., 2016). 
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En otros tratamientos previos de la NVCm, tales como la terapia fotodinámica, 

sí que se ha observado que existe una mayor aparición de atrofia (Sickenberg 

et al., 2000; Gelisken et al., 2004; Lam et al, 2004, 2005; Schnurrbusch et al., 

2005; Krebs et al., 2005; Pece et al., 2006; Virgili et al., 2007; Hayashi et al., 

2008; Ruiz-Moreno et al., 2008; Hayashi et al., 2011; Coutinho et al., 2011; 

Varano et al., 2014). Y de forma comparativa, sí que se observó una menor 

proporción de crecimiento de la atrofia coriorretiniana en el tratamiento con 

ranibizumab frente a la terapia fotodinámica (Parravano et al., 2014). 
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7. ESTUDIO DEL GROSOR COROIDEO 

Hemos realizado diferentes medidas del grosor coroideo. El motivo de realizar 

diferentes medidas del mismo es que no se ha establecido cuál es la más 

apropiada para analizar el valor pronóstico del grosor coroideo.  

Así, el grosor coroideo a nivel central o subfoveal, puede medirse en un punto 

concreto o como media de las diferentes mediciones de la región central. 

 

El grosor coroideo central es una medida generada informáticamente como la 

media de los grosores coroideos en la región subfoveal central, es decir, la 

perteneciente al milímetro central correspondiente con el círculo central de la 

rejilla ETDRS, este valor podría ser mejor dado que la irregularidad de los 

límites de la coroides podría dar resultados poco representativos de mediciones 

puntuales (Barteselli et al., 2014). 

Sin embargo, lo más frecuentemente utilizado en los estudios ha sido la 

medición del grosor coroideo subfoveal, que se trata de una medida puntual del 

grosor coroideo a nivel de la depresión foveal (Pang et al., 2014; Wang et al., 

2015; Ahn et al., 2015; Ng et al., 2016; Lee et al., 2016). 

 

En nuestro caso, para ambos tipos de medidas, hemos obtenido resultados 

similares, que comentaremos a continuación. 

 

En pacientes con DMAE neovascular tratados con antiangiogénicos, se ha 

observado un adelgazamiento progresivo de la coroides (Ting et al., 2016), 

motivo por el cual existe preocupación de que esto también ocurra en 
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pacientes afectos de NVC miópica, dado que en estos casos la coroides ya se 

encuentra con un grosor reducido (Wang et al., 2015). 

 

El grosor coroideo central y el grosor coroideo subfoveal se han mostrado 

estables a lo largo del seguimiento. Algunos estudios han obtenido resultados 

similares, no observándose cambios significativos en el grosor coroideo a lo 

largo del seguimiento tras el tratamiento con ranibizumab (Ellabban et al., 

2012). 

 

Sin embargo, en varios estudios se ha observado una reducción del grosor 

coroideo tras la administración de tratamiento antiangiogénico, por lo que se ha 

observado una diferencia del grosor basal respecto del resto de mediciones del 

seguimiento (Ng et al., 2016), observándose un nuevo engrosamiento en 

relación a la aparición de recidivas de la actividad exudativa, pudiendo 

considerarse el aumento del grosor coroideo un nuevo signo de actividad de la 

NVC (Ahn et al., 2015). Sayanagi et al (2011) observaron también un 

adelgazamiento coroideo subfoveal transitorio tras inyecciones de 

bevacizumab. 

En nuestro estudio, tampoco se han observado cambios en el grosor que se 

relacionen con la cantidad de inyecciones recibidas, resultados también 

observados en otros estudios (Ng et al., 2016). 

 

Mediante ninguna de los 2 tipos de medidas, se ha observado que el valor 

basal del grosor coroideo influya sobre los resultados de agudeza visual. Estos 

resultados también fueron observados en otros estudios (Ahn et al., 2015; Ng 
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et al., 2016). Sin embargo, sí que se ha estipulado como factor pronóstico en 

otros estudios (Nishida et al., 2012; Cheung et al., 2013; Lichtwitz et al., 2016). 

 

En cuanto a la necesidad de tratamiento, en nuestro estudio, no se ha 

observado que el valor basal del grosor coroideo (subfoveal o central) influya 

sobre la necesidad de tratamiento, con la excepción la medición del grosor 

coroideo subfoveal, que se asoció a una mayor necesidad de tratamiento 

durante los primeros 6 meses a menor grosor, dicha asociación ya no se 

encontró al año de seguimiento. En otros estudios, también se ha observado la 

influencia del grosor coroideo respecto al número de inyecciones necesario 

para el tratamiento (Yang et al., 2013). 

 

Por último, respecto a ambas medidas, se ha observado que el grosor coroideo 

central o subfoveal es significativamente mayor cuando no hay atrofia 

coriorretiniana y cuando la longitud axial es menor. En otros estudios también 

se ha observado esta relación con la longitud axial (Ikuno et al., 2009; Fujiwara 

et al., 2009; Ikuno et al., 2010; Li et al., 2011; Nishida et al., 2012; Shin et al., 

2012; Wang et al., 2012; Wang et al., 2013; Ikuno et al., 2013; Wang et al., 

2015) y se ha sugerido también en relación a la atrofia coriorretiniana 

(Parravano et al., 2014; Lee et al., 2016). 

 

En cuanto al grosor coroideo submembrana neovascular, no se han reportado 

previamente sus características y valor pronóstico. Hemos observado que es 

un valor estable a lo largo del estudio y que no se observa relación entre 

cambios en el grosor coroideo submembrana neovascular con la cantidad de 
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inyecciones recibidas. Además, se ha observado que el grosor coroideo 

submembrana neovascular es significativamente mayor cuando no hay atrofia 

coriorretiniana y cuando la longitud axial es menor, igual que el resto de 

grosores coroideos valorados. 

 

Sin embargo cabe destacar que se ha observado una fuerte tendencia a un 

mayor grosor coroideo bajo la membrana neovascular en las NVC de tipo 1. 

Además, se ha constatado que los pacientes con mayor grosor tienen mejor 

AV, pero la recuperación de visión a lo largo del seguimiento es comparable en 

ambos grupos.  

El hecho de que el grosor sea mayor en las NVC de tipo 1, que hemos visto 

que tienen mejores visiones; y que un mayor grosor resulte en mejores AV, 

sugiere que ambas características tienen un valor pronóstico positivo y que 

podrían estar relacionadas. 

Por contra, se ha observado una mayor necesidad de inyecciones en las NVC 

de tipo 2/3 con mayor grosor submembrana neovascular. 
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8. ESTUDIO DEL VOLUMEN COROIDEO 

Se han realizado 2 mediciones diferentes del volumen coroideo, el volumen 

coroideo macular total, que engloba toda el área que incluye la rejilla ETDRS y 

el volumen coroideo central, que está constituido por el círculo central de la 

rejilla ETDRS, con 1 mm de diámetro. La metodología explicada en el apartado 

correspondiente se ha utilizado porque ha demostrado un coeficiente de 

correlación de la concordancia interobservador muy alto (Chhablani et al., 

2012). 

Barteselli et al. (2014) consideraron mejor medir el volumen que el grosor 

coroideo, porque medir el grosor en puntos concretos puede no describir 

correctamente el adelgazamiento coroideo, dada la irregularidad de los límites 

de la coroides, sobre todo del borde corio-escleral; y, además, la coroides es 

una estructura en 3 dimensiones. Éste es mayor en emétropes que en altos 

miopes; y es menor en altos miopes con tracción o con NVC que en altos 

miopes sin patología, aunque no se observan diferencias entre ambas 

patologías. 

En este estudio, el valor medio del volumen coroideo total fue de 3,10  ± 1,28 

mm3, siendo similar al obtenido en nuestro estudio (2,06  ± 1,50 mm3) y el valor 

del volumen coroideo central subfoveal fue de 0,08  ± 0,04 mm3, también similar 

a los obtenidos en nuestro estudio (0,06  ± 0,05 mm3). Si bien nuestros valores 

fueron similares, se observa que son ligeramente menores a los de este 

estudio (Barteselli et al., 2014). 

 

No se ha reportado hasta el momento el valor pronóstico del volumen coroideo 

ya sea el total o el central subfoveal. 
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En nuestro estudio, el volumen coroideo total no mostró un valor pronóstico, 

dado que no condicionó los resultados de AV. Sin embargo, en la medición del 

volumen coroideo central subfoveal, se observa cierta tendencia a que la AV 

sea mejor a mayor volumen. Probablemente esta medida sea más precisa para 

la valoración de la AV, dado que se trata de una medida más concreta de la 

fóvea, zona de máxima visión y responsable principal de la AV. 

 

Se sugiere que a mayor volumen coroideo total basal, mayor necesidad de 

inyecciones, pero no se alcanzan diferencias significativas, tampoco a nivel del 

volumen coroideo central subfoveal. 

 

En cuanto a los cambios a lo largo del seguimiento, ni el volumen coroideo 

total, ni el central subfoveal, han experimentado cambios significativos a lo 

largo del estudio. 

Tampoco se han observado cambios en relación a la cantidad de inyecciones 

recibidas en ninguna de las 2 medidas de volumen coroideo. 

Por último, en la línea de lo observado para el grosor coroideo, se ha 

observado que el volumen coroideo, tanto total como central, es 

significativamente mayor cuando no hay atrofia coriorretiniana y cuando la 

longitud axial es menor. 
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9. ESTUDIO DEL GROSOR RETINIANO 

Las diferencias de grosor retiniano son un gran indicador de actividad 

observado para las membranas neovasculares secundarias a la DMAE y otras 

patologías, sin embargo, en las NVC miópicas se observó que la actividad se 

relacionaba raramente con fluido y que los cambios en la retina externa 

parecen más útiles para valorar la actividad (Introini et al., 2012). El grosor 

retiniano parece por tanto menos importante en la evaluación de la actividad de 

la NVCm, aún así, ha sido estudiado en muchos de los estudios de tratamiento 

de la NVCm, donde cabe destacar los estudios REPAIR y RADIANCE, que 

evalúan los resultados de ranibizumab en el tratamiento de la NVCm y que son 

con los que comparamos nuestros resultados. 

 

En nuestro estudio, el grosor retiniano central disminuye significativamente a lo 

largo del seguimiento. En el análisis de los subgrupos, esta disminución sólo es 

significativa en el grupo de NVC de tipo 1. 

Esta disminución del grosor retiniano ya ha sido objetivada en otros estudios. 

Así, en el estudio REPAIR y el RADIANCE,  también se observó una 

disminución significativa del grosor retiniano similar a la observada en nuestro 

estudio (Tufail et al., 2013; Wolf et al., 2014). 

Habitualmente este parámetro ha sido utilizado como signo de actividad, pero 

no se ha evaluado en gran medida su valor pronóstico; aún así, Iacono et al. 

(2016) observaron que el grosor retiniano central inicial podría tener un efecto 

sobre la agudeza visual. En nuestro caso, el grado de reducción del grosor 

retiniano central no se ha asociado al resultado de la mejora de la AV y no se 

detecta una relación entre la necesidad de inyecciones y la disminución del 
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grosor retiniano. Tampoco se han observado cambios en el mismo que se 

relacionen con la cantidad de inyecciones recibidas. 

 

Se ha observado que el grosor retiniano central es significativamente mayor 

cuando no hay atrofia coriorretiniana y cuando la longitud axial es menor. En 

varios estudios se ha observado el adelgazamiento de la retina en función del 

grado de miopía, sin embargo en algunos se ha observado un aumento a nivel 

central asociado con un descenso en el resto de tejidos maculares (Patel et al., 

2016). 
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10. LIMITACIONES DEL ESTUDIO 

En cuanto a limitaciones del actual estudio, cabe destacar el tamaño muestral. 

Se trata de un tamaño muestral pequeño dado que es una patología 

infrecuente y se han utilizado criterios de homogeneización estrictos. Sería 

interesante ampliar la muestra a largo plazo para poner establecer 

conclusiones más significativas. 

En segundo lugar, dado que ciertos parámetros sólo manifiestan sus efectos a 

más largo plazo, sería conveniente continuar el análisis tomográfico para la 

valoración de los pacientes a más largo plazo. De hecho, estudios recientes 

muestran que, los resultados de AV no se mantienen más allá de los 3 o 4 

años (Ruiz-Moreno et al., 2015; Kasahara et al., 2016). 

Por último, dado que no todas las mediciones realizadas se encuentran 

validadas, sería interesante realizar las medidas por un segundo observador y 

establecer si la concordancia entre observadores es suficientemente válida. 
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1. De acuerdo con la clasificación sugerida, aquellos pacientes con 

recubrimiento hiperreflectivo (tipo 1) frente a los que no lo poseen (tipo 

2/3) tendrían un relativo mejor pronóstico en términos de agudeza visual 

y necesidad de tratamiento con inyecciones intravítreas de ranibizumab. 

 

2. Los datos demográficos y características de los pacientes de nuestra 

muestra, tanto en general como en los diferentes tipos de 

neovascularización son equivalentes a lo observado en otros estudios 

de neovascularización coroidea miópica. 

 

3. La longitud axial no ha demostrado ser un factor pronóstico en los 

resultados de agudeza visual en pacientes con neovascularización 

coroidea miópica en tratamiento con ranibizumab intravítreo, sin 

embargo, se ha observado una tendencia hacia una mayor necesidad de 

inyecciones en longitudes axiales mayores. 

 

4. La disrupción de la membrana limitante externa, observada en imágenes 

de OCT no ha demostrado ser un factor pronóstico en términos de 

agudeza visual y necesidad de tratamiento. Sin embargo, ha sido más 

frecuente en aquellos pacientes clasificados como tipo 2/3 y se ha 

observado una tendencia a una mejor agudeza visual y una menor 

necesidad de tratamientos en aquellos que no la presentan. 

 

5. La disrupción de la capa de los elipsoides de los fotorreceptores en 

imágenes de OCT no ha demostrado ser un factor pronóstico en 
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términos de agudeza visual y necesidad de tratamiento. Sin embargo, ha 

sido más frecuente en aquellos pacientes clasificados como tipo 2/3 y se 

ha observado una tendencia a una mejor agudeza visual y una menor 

necesidad de tratamientos en aquellos que no la presentan. 

 

6. La presencia de atrofia coriorretiniana, así como su área, no han 

demostrado ser un factor pronóstico en términos de agudeza visual y 

necesidad de tratamiento. Sin embargo, ha sido mayor el tamaño en 

aquellos pacientes clasificados como tipo 2/3 y se ha observado una 

tendencia a mejores agudezas visuales en ausencia de atrofia. Sería 

necesario ampliar el tiempo de seguimiento para valorar el efecto de 

este factor. 

 

7. El grosor coroideo central y el grosor coroideo subfoveal no han 

demostrado ser un factor pronóstico en términos de agudeza visual, sin 

embargo el de grosor coroideo subfoveal sí se ha asociado con una 

mayor necesidad de tratamiento en grosores menores durante los 

primeros 6 meses. No se han observado cambios del grosor a lo largo 

del seguimiento ni en relación al número de tratamientos recibidos.  

Por otra parte, el grosor coroideo bajo la membrana neovascular ha 

demostrado tener valor pronóstico, siendo mejor la agudeza visual a 

mayor grosor, observándose una tendencia a ser mayor este grosor en 

las membranas de tipo 1 de la clasificación establecida y una mayor 

necesidad de inyecciones en las membranas de tipo 2/3. Sin embargo 
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no ha mostrado cambios a lo largo del seguimiento, ni en función del 

tratamiento recibido. 

 

 

8. El volumen coroideo, en las diferentes medidas realizadas, no ha 

demostrado ser un factor pronóstico en términos de agudeza visual o 

necesidad de tratamiento. Sin embargo, el volumen coroideo central 

muestra una tendencia a una mejor agudeza visual a mayor volumen. 

No se han demostrado cambios a lo largo del seguimiento, ni en función 

del tratamiento recibido. 

 

9. El grosor retiniano central no ha demostrado ser un factor pronóstico en 

términos de agudeza visual ni de necesidad de tratamiento. Si bien, se 

ha observado que la disminución de grosor retiniano sólo es significativa 

para los pacientes de tipo 1 de la clasificación establecida. No se ha 

encontrado relación entre la disminución del grosor y la cantidad de 

inyecciones recibidas. 
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1. According to the suggested classification, those patients with a 

hyperreflective envelopment (type 1) versus those who do not have it 

(type 2/3) would have a relative better prognosis in terms of visual acuity 

and need for treatment with intravitreal injections of ranibizumab  

 

2. The demographics and characteristics of the patients in our sample, 

both in general and in the different types of neovascularization, are 

equivalent to that observed in other myopic choroidal neovascularization 

studies. 

 

3. Axial length has not been shown to be a prognostic factor in visual 

acuity results in patients with myopic choroidal neovascularization 

undergoing intravitreal ranibizumab therapy. However, there has been a 

trend towards greater need for injections with larger axial lengths. 

 

4. Disruption of the external limiting membrane observed in OCT images 

has not been shown to be a prognostic factor in terms of visual acuity 

and need for treatment. However, it has been more frequent in patients 

classified as type 2/3 and a trend towards better visual acuity and lower 

need for treatments has been observed in those patients with preserved 

external limiting membrane.  

 

5. Disruption of the photoreceptor ellipsoid zone layer in OCT images has 

not been shown to be a prognostic factor in terms of visual acuity and 

need for treatment. However, it has been more frequent in patients 
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classified as type 2/3 and a trend towards better visual acuity and a 

lower need for treatments has been observed in those patients with 

preserved ellipsoid zone. 

 

6. The presence of chorioretinal atrophy, as well as its area, have not been 

shown to be a prognostic factor in terms of visual acuity and need for 

treatment. However, the size was greater in patients classified as type 

2/3 and a trend towards better visual acuity was observed in the 

absence of atrophy. It would be necessary to extend the follow-up time 

to better assess the effect of this factor. 

 

7. Central choroidal thickness and subfoveal choroidal thickness have not 

been shown to be a prognostic factor in terms of visual acuity, however, 

the subfoveal choroidal thickness has been associated with a greater 

need for treatment at lower thicknesses during the first 6 months. No 

changes in thickness were observed during follow-up or in relation to the 

number of treatments received. 

 

On the other hand, choroidal thickness underneath the neovascular 

membrane has been shown to have a prognostic value, showing better 

visual acuity with greater thickness. Also a tendency to be greater in the 

type 1 membranes of the established classification and a greater need 

for injections in type 2/3 membranes were observed. However, it has not 

shown changes throughout the follow-up, neither according to the 

treatment received. 
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8. The choroidal volume, in the different measurements performed, has not 

been shown to be a prognostic factor in terms of visual acuity or need 

for treatment. However, central choroidal volume shows a tendency to 

better visual acuity at greater volume. No changes have been 

demonstrated throughout the follow-up, neither depending on the 

treatment received. 

 

9. Central retinal thickness has not been shown to be a prognostic factor in 

terms of visual acuity or need for treatment. Although, it has been 

observed that the decrease in retinal thickness is only significant for type 

1 patients of the established classification. No relationship was found 

between the decrease in thickness and the number of injections 

received.  
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ANEXO 1. Tabla 2. Estudios de neovascularización coroidea 
miópica en tratamiento con bevacizumab intravitreo. 
 
 

Autor Año n Dosis y pauta Cambio AV 
Cambio 

CST 
nº 

inyec. 
Seg 

Nguyen et al. 2005 3 5mg/kg iv 
20/4020/20 
20/2020/20 

20/20020/200 

-266m 
 

-58m 

4 
 
4 

9 m 
 

2 m 

Yamamoto et 
al. 

2007 9 1,25mg IVB +3,5 líneas -103m 2 153 d 

Sakaguchi et 
al. 

2007 8 1,00mg IVB 0,260,51 -43m 1 10,6 m 

Laud et al. 2006 4 1,25mg IVB +1,5 líneas  2,25 7,3 m 

Tewari et al. 2006 1 1,25mg IVB     

Chan et al. 2007 22 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
0,600,35 logMAR -41m 3 6 m 

Hernández-
Rojas et al. 

2007 14 2,5mg IVB 20/20020/60 -191m 1 3 m 

Nguyen et al 2007 4 5mg/kg iv 
25,5(20/80)48,5(2

0/32) 
-98m 3,2 24 sem 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2007 26 
1,25mg IVB, 3 

dosis 
20/6220/38 -58m 3 6 m 

Sayanagi et al. 2008 3 1mg IVB 
20/30020/40 
20/30020/300 
20/10020/50 

-1628m 

-1020m 

-240m 

1,7 7,6 m 

Chang et al. 2008 10 1,25mg IVB 
0,48(20/60)0,3(20/

40) logMAR 
-45m 3,4 58,8 sem 

Arias et al. 2008 17 1,25mg IVB + 8,4 letters -80m 1 6 m 

Gharbiya et al. 2008 20 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
20/8020/35 -17m 3 12 m 

Ikuno et al. 2008 63 1,00mg IVB 0,570,33 logMAR -248m 2,4 12 m 

Chan et al. 2008 29 
1,25mg IVB, 3 

+/- 3 
20/8320/48 -43m 3,6 12 m 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2008 29 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
0,550,38 logMAR -58m 3 12 m 

Hayashi et al. 2008 16 1,25mg IVB 0,770,58 logMAR -98m 1,8 15,1 m 

Wu et al. 2008 8 2,5mg IVB 20/8220/25 -60m 1,4 14,9 m 

Yodoi et al. 2008 22 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,670,34 logMAR -36,2m 1 6 m 

Hayashi et al. 2009 26 1,25mg IVB 0,680,45 logMAR -61m 1,6 12 m 

Wakabayashi 
et al. 

2009 34 1mg IVB +1,9 líneas  2,1 12m 

Rensch et al. 2008 13 
1,5mg IVB (0-

6-12 sem) 
0,630,52 logMAR  3 6,2 m 

Dithmar et al. 2009 23 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,580,25 logMAR  1,4 16,6 sem. 

Ikuno et al. 2009 31 1mg IVB, PRN 0,680,56 logMAR  2,9 24 m 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2009 29 
1,25mg 
3+PRN 

0,470,29 logMAR -39m 3 12m 

Baba et al. 2009 24 1.25 mg IVB 0,75  0,50 logMAR 
174+/-36 

m 
1,6 24m 

Scupola 2010 15 
1,25mg IVB, 

PRN 
0,510,28 logMAR +2m 1,53 1a 

Salehipour 2010 7 1.25 mg 20/24020/50 -79m 2 36sem 

Yoon et al. 2010 142 1,25 mg IVB 0,570,33 logMAR  2,2 >12 m 
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Voykov 2009 21 1.25 mg IVB 0,640,55 logMAR -168m 2,2 2 a 

Parodi 2010 54 IVB PRN 0,610,42 logMAR -13m 3,8 24m 

Mandal et al 2007 12 1,25mg IVB 20/235  20/71 -174m  6m 

Gharbiya et al 2009 31 1,25 mg IVB 29,50  45,37 let -52m 2,44 6m 

Rensch et al 2008 13  0,63  0,52  1,5 6m 

Rhèaume et 
al. 

2008 10 
2,5mg IVB 

1+PRN 
0,620,34 logMAR  2,6 9,7m 

Spielberg et al. 2009 23 
Verteporfin + 

IVB 
20/120  20/60 -74m 2,75 1 a 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2010 19 1,25mg 0,54  0,47 logMAR -60m 3 2a 

Gharbiya et al. 2010 20 
1,25mg IVB, 3 

dosis 
20/80  20/33 -33m 3,57 24m 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2010 107 1,25mg IVB 0,72-0,53 -56m 1,8 1 a 

Desco et al. 2011 36 1,25mg IVB 44 let  59,5  1,5 1 a 

Ruiz-Moreno 2011 39 
1,25mg IVB 

3+PRN 
0,54-0,4 -27m 3,2 1 a 

   
1,25mg IVB 

1+PRN 
0,68-0,54 -5m 1,7 1 a 

Wakabayashi 
et al 

2011 31 
Compara 1+ 

(19) 
0,42-0,15 -99m 2,2 1 a 

   3+ 0,47-0,22 -68m 3,3 1 a 

Nakanishi 2011 23 PRN 0,74-0,46  1,35 24 m 

Ruiz-Moreno 2012 107 
1,25mg IVB 

1+PRN 
49,9 let  58,4 -56m 1,8 12m 

  32 
1,25mg IVB 

3+PRN 
55,4 64 -39m 3,2 12m 

El Matri 2011 80 1,25mg IVB 0,9-0,6 -116m 1,8 1 a 

Matsuo 2012 22 
1,25mg IVB / 
0,5mg IVR 

0,78-0,68  1,9 15,9 m 

Chen 2011 7 1,25mg IVB +1,7 líneas  4,8 12m 

Chen 2011 26 2,5mg IVB 0,75-0,42 -61m 1,69 24 m 

Iacono et al. 2011 30 1 mg/0.04 mL 54,8  59,25 let -11m 5,9 24 m 

Kuo et al. 2011 56 1,25mg IVB 1,09-0,77 -43m 2,2 12 m 

Niwa 2011 13 
1,25mg IVB 

1+PRN 
0,59-0,49 -81m 1,9 12 m 

  19 
1,25mg IVB 

3+PRN 
0,65-0,29 -123m 3,3 12 m 

Ruiz-Moreno 
et al. 

2011 55 
1,25mg IVB 

3+PRN 
+11,2let 

271218

m 
3,5 12m 

Hayashi et al. 2012 75 
1,25mg IVB 

1+PRN 
0,53-0,29 -58m 1,8 2 a 

Uemoto et al 2012 27 1mg/0,04mL 0,89-0,30 -108,9m 2,27 18,1m 

Peiretti et al 2012 21 
1,25mg IVB, 

PRN 
20/100  20/60   4 a 

Oishi et al 2013 22 
1,25mg IVB, 

PRN 
0,76 0,54  2,1 3 a 

Yoon et al 2012 40 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,51 0,23  2,8 12m 

Introini et al 2012 22 1,25mg IVB 0,46  0,29 -21m 1.18 2m 

Lai et al 2012 37 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
0,73 0,45  3,8 2 a 

Gharbiya et al 2012 32 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
+15,3 letters  4,1 3 a 

Iacono et al 2012 48 
1,25mg IVB + 

PRN 
0,61  0,44  4,71 18m 
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Sabry et al 2013 16 1,25mg IVB 1,43  0,7 -48m 3 6m 

Parodi et al 2013 15 1,25mg IVB 0,47  0,22 -59m 3,4 24m 

Milani et al 2012 19 1,25mg IVB 0,58  0,39  3,32 24m 

Ruiz-Moreno 
et al 

2013 55 
1,25mg IVB, 

3+PRN 
0,64  0,51 -51m 4,1 24m 

Ruiz-Moreno 
et al 

2013 92 
1,25mg IVB, 

3/1+PRN 
+7letras  4,9 4 a 

Yang et al 2013 103 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,57 0,41  3,7 44,1m 

Freitas-Da-
Costa et al 

2014 67 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
+8,6 let -100,4m 5,1 1 a 

Dong et al 2014 43 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,67 0,46 -44,55m 2,72 12m 

Traversi et al 2014 29 
1,25mg IVB, 

2+PRN 
0,57  0,37  2,4 42m 

Goto et al 2014 28 1mg IVB 0,35  0,24  2,3 1 a 

Pece et al 2014 23 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
0,52  0,52  2,75 12-24m 

Ng et al 2015 93 
1,25mg IVB, 

3/1+PRN 
0,72  0,44  3,53 25,12 m 

Ruiz-Moreno 
et al 

2015 78 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
+2,3 let   6 a 

Sarao et al 2015 101 
1,25mg IVB, 

1+PRN 
20/130  20/100   60m 
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ANEXO 2. Tabla 3. Estudios de neovascularización coroidea 
miópica en tratamiento con ranibizumab intravitreo. 
 

Autor Año n Dosis y pauta Cambio AV 
Cambio 

CST 
nº 

inyec. 
Seg 

Figurska et al 2008 2      

Silva et al 2008 26 
0.5 mg IVR, 

PRN 
20/10020/50 -67m 2,5 6m 

Konstantinidis 
et al 

2008 14 0.5 mg IVR 0,710,32 -170m 2,36 8,4m 

Lai et al 2009 16 
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
0,580,28 -59m 3,8 1 a 

Monés et al 2009 23 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
+9,53 let  1,52 12 m 

Torrón et al 2009 18 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,250,46 -132,3m 2,61 6m 

Kumaran et al 2009 1 0,5mg IVR 6/246/9  1 16m 

Varano et al 2010 11 0,5mg IVR +6,91let -53,64m 1 36sem 

Lalloum et al 2010 32 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
10/10020/50 -103m 3 17m 

Silva et al 2010 34 0,5mg +7,8 let -44,2m 3,6 12m 

Yoon et al. 2010 142 
1,25mg IVB, 
0.05mg IVR 

+0,24 logMAR  2,2 12m 

Gharbiya et al 2009 32 
1,25mg IVB, 
0.05mg IVR, 

1+PRN 
+17,31 let -45m 2,81 6m 

Heier et al. 2011 14 
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
+19,2 let -166,6m 11,17 12m 

Vadalà et al 2011 40 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
20/13120/42 -43m 2,8 13,3m 

Calvo-
González et al 

2011 67 
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
+12 let -65,3m 4,2 12m 

Qureshi et al. 2011 7 
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
0,380,14 -78m 3,9 6,6m 

Lorenzo et al 2011 29 0.5mg IVR +8,9let -35,2m 1,38 12m 

Nor-Masniwati 
et al 

2011 1 0.5mg IVR 6/306/6 No datos 1 12m 

Franzco et a 2012 15 0.5mg IVR 1,00,8 logMAR -76m 3,5 12m 

Franqueira 2012 40  +8,0 let -80m 7,6 3 a 

Wu et al 2012 25 
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
0,730,34 logMAR -47,6m 3,44 12m 

Iacono et al 2012 23 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,590,4 logMAR -65m 2,56 18m 

Freitas-Da-
Costa et al 

2014 67 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
+8,6 let -100,4m 

5,1 (1° 
a) 

5 a 

Dong et al 2014 23 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,630,39 -66,88m 2,43 12m 

Kung et al 2014 69 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,580,23  2,32 12m 

   
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
0,550,22  3,57 12m 

Parravano et 
al 

2014 42 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,660,51 -76,7m 3,3 24m 

Xu et al 2014 54 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
+17let -17m 2,17 12-36m 

Wu et al 2014 28 
1,25mg IVB, 
0.05mg IVR, 

0,530,28 No data 3,32 24m 
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1+PRN 

Cohen Sy et al 2015 51 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
+7,6 let  3,5 29,3m 

Pece et al 2014 31  0,620,5  2,29 12-24 

Pasyechnikova 
et al 

2014 65  0,20,4 -69,5m 2,3 12m 

Iacon et al 2015 27 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
0,70,4  1,3 12m 

   
0.5 mg IVR, 

3+PRN 
0,70,7  4,4 12m 

Ladaique et al 2015 24 
0.5 mg IVR, 

1+PRN 
+10,0 let  

2,2(1°
a) 

49m 

Ruiz-Moreno 
et al 

2015 19  +1,7 let   6 a 

Ji et al 2015   0,020,3 -155,1m 1,97 6m 

Tan et al 2016 20 
0.5 mg IVR, 

3+PRN +/-dex. 
0,520,39 -70m 4,7 47m 
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ANEXO 3. Documento Dictamen Comité Ética. 
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ANEXO 4. Documento Resolución AEMPS 
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ANEXO 5. Hoja de información al paciente 
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ANEXO 6. Hoja de Consentimiento Informado. 
 

 


