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RESUMEN,

Objetivo: Determinar los cambios a nivel fluorangiografico que dosis bajas de radiacién pueden
alterar el curso natural de la neovascularizacion subfoveal en pacientes con degeneracién macular
relacionada a la edad (DMRE).

Matenial y métodos: Se incluyeron 34 pacientes con DMRE tipo hiimeda a los que se determin
la capacidad visual corregida asi como el diagnéstico y estadio de la enfermedad con exploracién
fundoscopica, fotografias a color del polo posterior de la retina, estudio fluorangiografico de la
retina. Se les realizé una fluorangiografia inicial y posteriormente fueron tratados con un
acelerador lineal de rayos X con dosis de 1,500 ¢Gy, fraccionada en 10 sesiones de 150 cGy, con
un haz de fotones de alta energia de 10 megaelectron volts. Se mantuvieron en seguimiento
clinico y fluorangiografico por.doce meses y se observd el comportamiento de ia membrana
neovascular subfoveal.

Resultados: Se comprobé por medio de fluorangiografia, que el 4rea de la membrana
neovascular subfoveal se redujo en todos los pacientes, disminuyendo su superficie en promedio
un 37%. La CV sc mantuve estable en el 80% de los casos y 7 pacientes (20%) presentaron
mejoria de una linea de visién, el campo visual se mantuvo estable en el 82% de los pacientes y 6
presentaron mejoria, sélo 6 pacientes mostraron un aumento en la opacidad de cristalino, el resto
se mantuvo sin cambios. . :
Conclusién. Comprobamos la utilidad de la radioterapia como un tratamiento alternativo para
mantener campo periférico en pacientes con DMRE de tipo humedo asi como para detener ¢l
crecimiento de la membrana neovascular subretiniana, cambiando la evolucién natural de la
enfermedad.

SUMMARY.

Objetive. We determined the fluorescein angiographys changes that lower dosis of external
radiation can disturb the natural course of the neovascularitation subfoveal in patients with
ARMD.

Material and methods. We enrolled 34 patients with neovascular form of ARMD (age-related
macular degeneration), we measured the visual acuity, we did the diagnosis and estadification of
ARMD, we realized fundoscopic exploration, color photographics of posterior pole of the retina,
fluorescein angiography. Patients were treated with a linear accelerator with a dosis of 1500cGy
inf 10 fractions of 150cGy. The patients were followed up for 12 months and we observed the
behavior of neovascular subfoveal membrane.

Results. We confirm with the fluorescein angiography that the area of the neovascular sufoveal
membrane decrease in all patients, in a percentage of 37%. The visual acuity was maintained in
80% of the cases, and 7 patients {20%) improved one line of vision, the visual field was stable in
82% of the patients and 6 have improved; 6 patients had increase in lens opacities, the remainder
were without changes.

Conclusions. We comprobe the utility of the radioteraphy like a alternative treatement fon
mainted periferical visual field in patients with ARMD “wet” type, so to stop the growth of the .
neovascular subretinal membrane, changed the natural evolution of that disease.



INTRODUCCION.

La degeneracién macular relacionada a la edad (DMRE), es la primera causa de ceguera en el
mundo occidental. Es debida a un proceso de envejecimiento de las células del epitelio
pigmentado de la retina (EPR) ocasionada por miiltiples factores (edad avanzada, cambios
degenerativos por mala perfusién, exposicion a la luz solar sin proteccién, etc.)

La DMRE se puede clasificar en dos tipos:

- Una forma neovascular (exudativa), Junius-Kuunt.

- Una forma no neovascular, tipo seca o tipo Haab (no exudativa). (133)

La forma seca estd caracterizada por “driissen™ (pequefias lesiones blanco amarillentas
localizadas a nivel del epitelio pigmentado de retina (EPR) demtro del drea macular y
frecuentemente encontradas en pacientes mayores de 50 aiios). Asi como anomalias del EPR,
como son: atrofia geografica y 4reas focales de hiperpigmentacion dentro de 1a macuta (172,

La forma exudativa se caracteriza por ¢l crecimiento de neovasos originados de la coriocapilar
que se ubican en el espacio sub-EPR y subretininano. La informacion méas precisa del curso
natural de ésta enfermedad depende de que el otro ojo tenga también driissen y si ha desarrollado
o no la forma neovascular. Lo anterior fue probado por el “Macular Photocoagulation Study
Group” (MPSG), con un estudio prospective de 5 aftos. En esta investigacion las caracteristicas
maculares se clasificaron segin un esquema estandarizado en una “presentacién enmascarada u
oculta”, sin conocer el curso subsecuente o tratamiento que requeria ambos ojos. Los ojos con
driissen pequefias y sin hiperpigmentacion focal presentaron un 10% de riesgo de desarrollar una
membrana neovascular (MNV), neovascularizacién coroidea, dentro de los siguientes 5 afios.
Los ajos con grandes driissen o hiperpigmentacién focal tuvieron un riesgo del 30 % de
desarroflar MNV en los siguientes 5 aftos. -Los ojos que presentaron ambas lesiones, es decir,
grandes drilssen e hiperpigmentacion focal tuvieron cerca del 60% de riesgo de desarrollar MNV
en los siguientes 5 afios (4. La disminucién de la AV central de estos pacientes ocurre por
desprendimientos exudativos multilobulares del EPR, por confluencia de driissen o por atrofia
geogréfica det EPR y la retina misma (5 a 10% del total de los casos con disminucién del la AV)
@), El tratamicnto de esta variedad de presentacion es controvertido (L16303), No se sugiere
tratamiento, experimentalmente s¢ ha empleado la fotocoagulacién de drilssen para hacerlas
desaparecer.

A pesar de que la mayoria de los pacientes con DMRE (90%) solo tanifiestan driissen o
anomalias del EPR, aquellos que experimentan una pérdida visual severa (90% del total de los
casos con disminucién de 1a AV), lo deben al desarrollo de una neovascularizacién coroidea @526
6 algunas de sus consecuencias como son: desprendimiento seroso o hemorragico del EPR y/o
retina neurosensorial, exudacién lipidica sub o intrarretiniana y cicatriz disciforme GA617253)
La maculopatia exudativa de la DMRE (10%), es caracterizada por una MNV que puede crecer
en un promedio de 16 micras diarias GV y puede localizarse: extrafoveal, MNV a mds de
199micras de ta fovea; yuxtafoveal, localizada de | a 199 micras del centro foveal o subfoveal,
cxactamente por debajo de la fovea. Ademds, la proliferacién neovascular de la coriocapilar
puede extenderse a través de defectos en la membrana de Bruch o ‘invadir el espacio
subrretininano o subepitelial del EPR y sé estimulada por diversos factores que la favorecen.
Sintomaticamente, lz macula es involucrada cuando esta MNV acumula fluido seroso, sangre o
ambos en el espesor de la retina. Eventualmente, este proceso exudativo termina organizando

tejido cicatricial y la cicatriz disciforme frecuentemente conduce a una importante y permanente
pérdida de visién central GA7891617),



En la evolucién natural de ésta enfermedad es conocido que cuando existe MNV sélo un 18% de .
los pacientes permanecen con la misma o mejor visién con 1a que se establecié el diagnéstico y
que en cambio, 69% pierden dos o mas lineas respecto a la basal y que aproximadamente
conducen a un 70% de los pacientes a una vision finai de 20/400 o peor, tras un seguimiento
promedio de 21 meses ®10),

Los dos patrones bésicos de la MNV reconocidos por ¢l MPSG y descritos por diversos autores
incluyen la MNV clasica y la MNV oculta 0 no clisica Gi0! L2I3KI7 '

Diversos tratamientos se proponen en la actualidad para controlar esta variedad del padecimiento
tales como:

Fotocoagulacién. Ha sido usada para tratar a los pacientes con la presentacién de
neovascularizacién subfroveal con membrana variedad “clisica”, es decir, que tiene bordes bien
definidos. Sin embargo y a pesar de que este tratamiento muestra resultados visuales benéficos a
largo plazo, al compararlo con la evolucién natural de la enfermedad {pérdida de 5 a 6 lineas de
AV), los ojos tratados con éste método experimentan una siibita y permancnte disminucion de la
AV, en promedio de 3 lincas (8 inmediatamente posterior a la aplicacién de la fotocoagulacion,
ya sea argén verde puro o con Kripton rojo, pues desafortunadamente el tratamiento de una MNV
con fotocoagulacién conduce a la destruccién de la retina inmediata superior que condiciona una
. severa pérdida visual. Por lo anterior, este tratamiento silo se propone si ambos, el paciente y el
oftalmélogo estin preparados para una “profunda disminucién de la AV inmediatamente despuds
del tratamiento”, v si el caso del paciente cumple con los criterios actuales de tratamiento segin
lo describe ¢ MPSG como conclusién de su trabajo (1LZH19),
Posteriores estudios de tratamientos con liser de Jas membranas subfoveales han mostrado que el
pronstico es similar a 5 afios de seguimiento, pero puede existir una pequefia variacion,
dependiendo del tamatio de la lesion y la capacidad visual o si es una lesién recurrente (314),
Sin embargo, una gran proporcién de pacientes con MNV subfoveal no redne los criterios del
MPSG para ser tratados con fotocoagulacién con laser (418)y de hecho sélo unos cuantos aceptan
someterse a este tratamiento, y por otro lado s6lo unos cuantos oftalmélogos en otros paises (8 y
en México @ lo han propuesto en casos seleccionados de MNV subfoveal, lo que demuestra su
dificil aceptacién, ademas de que ésta técnica no esté exenta de complicaciones.

Cirugia Submacular. Originalmente descrita como alternativa terapéutica de las
neovascularizaciones coroideas en el Sfndrome de Histoplasmosis ocular presuntiva @7, esta
técnica se ha extendido para tratar otras patologias ). Su objetivo es extirpar el tejido
neovascular y limitar ¢l dafio. Se realiza una vitrectomia via pars plana y se diseca I hialoides
posterior con una aguja con punta de silicon con aspiracion continua. Se realiza una retinotomia
evitando el haz papilomacular, se diseca la retina neurosensorial con solucién salina balanceada
para inducir un pequefio desprendimiento de Ja misma, y usando un pequefio gancho, finisimas
pinzas y tijeras se extirpa el tejido neovascular. Se bloquea la lesién con aire o gas y asi concluye
la cirugia @250, Recientemente han sido publicados los resultados de estudios sobre el uso de
esta técnica en pacientes con DMRE @}y de otras etiologias como Sindrome de Histoplasmosis
ocular, miopfa, coroiditis multifocal, estrias angioides e idiopaticas.



En dicho estudio no se demostré un aparente beneficio significativo & los pacientes portadores de
DMRE, comparados con otros tipos de tratamiento ya que al estudiar la histologia de la
membrana extirpada, ademds de ella se encontraron fotomreceptores y células del EPR.  Sin
embargo, algunos pacientes pueden beneficiarse con una disminucién del tamafio del escotoma
central. Los diferentes resultados visuales, de acuerdo a las patologias de fondo pueden deberse a
las caracteristicas propias de la ncovascularizaciones coroideas, que las hacen mis o menos
susceptibles a la remocion quinirgica ya sea parcial o completa @31, Es importante mencionar
que ésta técnica no estd exenta de complicaciones ademds de que ¢l tejido removido puede ser
insuficiente y provocar una recidiva 6452),

Tratamiento farmacoldgico. Se ha intentado con inhibidores de la angiogénesis como la
talidomida &3, Sin embargo, se han reportado recidivas ain siendo doblemente tratadas con
laser y talidomida, cuya administracién fue de 8 meses y requirié de una segunda fotocoagulacién
65), :

Basados en la exitosa y rdpida resolucién de la-hemangiomatosis pulmonar progresiva y de los
angiosarcomas en niflos, el interferén alfa 2° recombinado ha sido empleado para el tratamiento -
de la neovascularizacién coroidea en la DMRE 63, administrandolo sistémicamente, es un
inhibidor débil de la angiopénesis. Sélo se han reportado unos cuantos casos exitosos con un
seguimiento corto. Por sus numerosos efectos secundarios como fatiga, anorexia, leucopenia,
trombocitopenia y depresién muchos de los pacientes no toleran su administracién prolongada.
Actualmente es considerade puramente experimental no se recomienda su uso,

Tratamiento con radioterapia. En contraste con la fotocoagulacion con lAser, la radioterapia ha
mostrado ser capaz de inducir regresién de los hemangiomas corcideos y otras estructuras
vasculares sin inducir dafio térmico con 1,200cGy de radiacién de un haz de fotones de 6 mega
electron volts (MV) (519, Ademds, a pesar de que en numerosas publicaciones se mencionan -
miktiples efectos secundarios a la radiacién G334353631399) en publicaciones recientes se ha
concluido que aquellos ojos expuestos a dosis inferiores o iguales a 2,500cGy o cuando se les
administran dosis fraccionadas inferiores o iguales a 200cGy tienen muy pocas probabilidades de
desarrollar retinopatias significativas, provocando en pocos casos la formacién de catarata o
queratoconjuntivitis con epifora (19202L2232440)

Neovascularizacién coroidea y Radioterapia.
En 1993, se report6 la aplicacion externa de dosis de 1,000 a 1,500¢Gy administrados con un haz
de 6mv en pacientes que presentan una neovascularizacién subfoveal. £n esta publicacién los 19
pacientes tratados no presentaron la sibita disminucién de 3 lineas de visidn que acompafian al
tratamiento con liser en el MPSG, sino que su AV se mantuvo igual o mejoré en un 78% de ellos
a los 6 meses y en un 66% de ellos a los 12 meses de seguimiento (9. La regresion de la
neovascularizacion fue seguida con FAR y se observé en un 68% y en un 77% de los pacientes a
los 6 y 12 meses de seguimiento, siendo su evolucién muy diferente a Ia del grupo control. Sélo
una catarata fue considerada como complicacién de la radioterapia que en un reporte més tardio

después de 27 meses de seguimiento de un total de 45 pacientes, el 65% mantenfa su visién
previa @1),




Estos resultados fueron corroborados independientemente por otros autores @), Concluyendo que
la radioterapia probablemente pucde prevenir la proliferacién de célutas endoteliales de los
neovasos capilares subrretinianos recién formados y puede inducir la obliteracion de los vasos
aberrantes.

Existe ademas otro reporte @) donde se trataron 137 pacientes, con DMRE, con radiacién
externa, completando el seguimiento de 75 de ellos a los que se les aplicaron dosis de 1,200 a
1,500cGy con haces de 4 y 6mv en la mécula afectada por neovascularizacién corvidea. Ademis
utilizaron placas radioactivas de paladium 103 en 6 pacientes mas, tratados con técnica de
braguiterapia con una dosis retiniana de 1,200 a 1,500cGy. Compararon la distribucién de Ia
dosis de radiacion: Intralesional, intraocular e intracrancal entre ambos grupos y encontraron que
las placas de braquiterapia permiten una mayor proporcién de dosis efectiva hacia el tejido
neovascular, liberaron menos radiacién hacia los tejidos oculares normales y a las estructuras
craneales. Ambas modalidades de tratamiento se asociaron a disminucién de las hemorragias,
exudacién lipidica y serosa de las neovascularizaciones coroideas. Diez de los pacientes (13%)
que recibieron radiacién externa cursaron con epifora e irritacion ocular transitoria. Estos efectos
secundarios son al parecer irrelevantes @1, sin embargo, el analisis de los casos (6 pacientes con
braquiterapia en comparacién con 137 tratados con radioterapia externa), favorecen
aparentemente el uso de placas radioactivas por su aparente precision en la distribucién de Ia
radiacién y sus minimos efectos secundarios.

Los autores opinan que la angiogénesis es un proceso complejo que incluye estimulacién y/o
activacién celular, seguido de crecimiento, migracion y diferenciacién. Las dosis bajas de
radioterapia han mostrado que inhiben la neovascularizacion, pero existe controversia en cuanto
a] mecanismo o factores por los que logra este efecto. Probablemente modifican la curva de
supervivencia celular afectando la produccién de citocinas. Como sca, estas pequeflas dosis
umbral, inducen diminucién del desarrollo ¥ dafio del ADN, por lo tanto, a los genes que se¢
piensa disminuyen la capacidad de respuesta celular. Esta radioterapia de la MNV quizd afecte
directamente la angiogénesis por destruccion directa de las células endoteliales neovasculares y
macr6fagos productores de citocina y/o indirectamente por efecto sobre los genes dentro de las
células, encargados de la produccién de citocinas reguladoras del desarrollo endotelial. Ademas,
la dosis baja de radiacién inhibe la proliferacién de fibroblastos y posiblemente inhiben asi la
subsecuente formacion de cicatriz disciforme, caracteristica final de la forma exudativa de la
DMRE G232),



JUSTIFICACION.

La DMRE con neovascularizacion subfoveal es causa de la disminucién profunda e irreversible
de la AV sin tratamiento. La experiencia de los estudios piloto con el uso terapéutico de la
radiacion en éste padecimiento sugiere que dosis bajas de radiaci6n’ ofrecen un método de
tratamiento de fas ncovascularizaciones coroideas que preserva la retina adyacente a la lesién ¢n
comparacién con la destruccién que implicarian otros métodos. Por lo que es necesaria mis
experiencia y preferentemente con las caracteristicas de nuestra poblacién,

HIPOTESIS

% HI. Eluso de dosis bajas de radiacion (1,500cGy), es capaz de modificar el curso natural de
la neovascularizacién coroidea y subfoveal en la DMRE conservando igual o mejor capacidad
visual y con datos fluorangiogréficos y campimétricos de regresitn.

% H2. El uso de dosis bajas de radiacién (1,500cGy), no modifica e! curso natural de la
neovascularizacién coroidea subfoveal en la DMRE.

OBJETIVOS.

% Con el uso de la radioterapia externa se modificard la progresién de la neovasculanzacxén
coroidea subfoveal en los pacientes con DMRE,

¢ Se limitar4 el deterioro funcional de la visién en los pacientes con DMRE, variedad exudativa
subfoveal.

< Se adquiriré experiencia en el uso de radioterapia en éste tipo de patologia ocular.

%+ Se mostrardn datos de regresion de la neovascularizacién subfoveal por medio de ultrasonido.

MATERIAL Y METODO.

Disefio y duracién:

Se trata de un estudio prospectivo, longitudinal, experlmentaL con duracién aproximada de un
afio y medio.

Recopilacién y andlisis de la mformacion:

Asesoria ¢ implantacién del proyecto:

Fecha probable de inicio: Mayo de 1999. |

Fecha probable de terminacién: Agosto del 2000,

Universo:
Todos los pacientes con DMRE variedad exudativa subfoveal que cursen con CV entre 20/40 o
menor, con una muestra minima de 30 pacientes que reiinan los criterios de inclusién,



Criterios de inclusién:

I.
2.

3.
4.

5.

Pacientes con diagnéstico de neovascularizacién coroidea por DMRE.

Con por lo menos 2 manifestaciones clinicas de actividad de la lesién: sangre, exudados,
engrosamiento retiniano, asi como desprendimiento de Ia retina neurosensorial, EPR o ambos.
Con capaadad visual (CV) entre 20/40 y 20/200.

Con compromiso del drea macular, demostrable por ecograffa modo AB reciente (15 dias), ya
sea variedad cldsica u oculta.

Pacientes que rechacen el tratamiento con fotocoagulacién.

Criterios de exchasién:

1

i

S

Pacientes con otras maculopatias o retinopatias agregadas (Diabetes Mellitus er cualquier
estadio, miopia maligna, neovascularizacion de otra etiologia, etc.).

Pacientes que desarrollen enfermedades corneales o vitreas que impidan valorar el fondo del
ojo (leucomas, hemorragia vitrea), que no se relacione con la radioterapia.

Pacientes con recidiva de 1a neovascularizacion, previamente tratados con fotocoagulacién.
Pacientes con CV mejor de 20/40 o peor de 20/200.

Pacientes previamente tratados con radioterapia orbitaria, paranasal o craneana,

Pacientes.con padecimientos sistémicos incapacitantes para su atencién.

Criterios de eliminacién:

1.

Pacientes que tarden mids de 15 dias en acudir desde el inicio de su tratamiento para realizar la
ecografia inicial.

Variables:

% Definicion de las variables:

» Capacidad visual. Se ponderard de acuerdo al método estandanmdo propuesto por ¢l

EDTRS 5).

Capacidad visual estable. Aquella que no disminuya mas de una lmca.

Tamafto de la neovascularizacién subfoveal. En didmetros papilares en las fotografias a

color de fondo de ojo.

Actividad de la membrana por FAG. Aumento o disminucion de fuga, tincidén o actimulo

del colorante, se medird el rea en mm2, de acuerdo al software del programa Imaginet.

Grosor de la membrana neovascuar por US modo AB. Se medird en mm. Y se com;pararé

antes y posterior al tratamiento con radioterapia.

Dosis administradas de radiacién. Se medu‘én en centiGrays.

Respuesta al tratamiento:

* Buena Resolucion de los exudados, hemorragias, desaparicion de la
neovascularizaciéon por FAG y por ultrasonido modo AB y estabilidad de la CV.

* Moderada:  Disminucién de los exudados, hemorragias, disminucién de la
reovascularizacién por FAG y US modo AB y con o sin estabilidad de la CV.

= Mala: Sin aparente alteracién del curso de la enfermedad.
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» Estado del Cristalino: Se clasificard ¢6md transparente, opacidad capsular anterior,
opacidad cortical, opacidad nuclear y opacidad subcapsular posterior. Sé estadificar de
una a cuatro cruces. Donde una cruz significa opacidad que no impide la valoracién de
los detalles del polo posterior, dos cruces significa dificultad moderada para valorar los
detalles, tres cruces significan opacidad que no permite valorar detalles en el fondo de ojo
y cuatro cruces, opacidad que impide valorar el fondo de ojo.

Diagnéstico y evaluacidn ¢linica.

Al momento de la presentacion de cada paciente se les realizard un examen ocular completo:
AV y CV con técnica estdndar, reflejos pupilares, movimientos oculares, tonometria por
aplanacién, biomicroscopia, especificando transparencia de los medios. Bajo dilatacién
pupilar medicamentosa y con el uso de un lente de contacto se describiran las caracteristicas
de la papila, drea macular, ponderacién en dimetros papilares del tamafio de la lesién
subfoveal, realizado por los investigadores.

Los hallazgos se corroborarén con fotos a color del fondo de ojo. Se realizars ademds una
fluorangiografia que medird el 4rea de neovascularizacién y.una campimetria umbral macular
con €l campimetro computarizado tipo Humphrey. :

El inicio de la radioterapia sera dentro de los siguientes 3 dias posteriores a la realizacién de
la ecografia modo A/B.

La técnica empleada serd similar a la desarrollada para e) tratamiento del retinoblastorna y
empleada para DMRE exudativa subfoveal descrita en anteriores publicaciones (192021), Se
utilizaré el acelerador lineal Philips CGL 10, con un haz de 6 megaelectron volts, con una
angulacién aproximada de 30° para proteger el cristalino, haciéndolo coincidir en el polo
posterior con un area de 2 centimetros cuadrados, donde el drea macular recibira mas del 90%
de la dosis. ‘ )

La dosis serd de 1,500cGy, divididas en 10 fracciones de 150cGy, en un lapso menor de 3
semanas,

< Seguimiento,
La CV se evaluard con la técnica habitual, el tamafio de Ia lesién se evaluard con fotografias

del fondo de ojo, FAG y campimetria Humphrey umbral macular; al mes, tres, seis vy doce
meses posteriores a la finalizacion del tratamiento, asf como campos visuales maculares.



Aspectos éticos y Bioseguridad. -

Se informara al paciente del procedimiento a seguir en este estudio, especificando que las dosis
de radiacién a las que sera sometido, al ser tan bajas y localizadas no representan riesgo alguno
conocido; que puede impedir la progresién de la enfermedad. Asi mismo -firmard una carta de
consentimiento para la aplicacién de la radioterapia externa.

Recursos humanos.

Dr. Luis Porfirio Orozco Goméz.  Médico adserito al Servicio de Oflalmologia.
Dr. Armando Ferndndez Orozco.  Jefe del Servicio de Radioterapia.

Dr. Eduardo Gabricl Vargas Sandoval. Jefe del 4rea de teleterapia.

Dr. Andrés Lambarry Arroyo. Jefe del drea de Retina.

Dra. Claudia Mercedes Sanchez Guzman. Residente de 11 afio de Ofialmologia.
Dra. Eva Camerina Lopez Diaz Barriga. ~ Residente de II afio de Oftalmologia.
Tec. Imelda Iglesias Pedraza Técnico de radioterapia.

Tec. Lidia Morales Villegas. Técnico de radioterapia.

Recursos materiales.

Clinica de Retina del Servicio de Oftalmologia, del C.M.N. 20 DE NOVIEMBRE.
Servicio de Radioterapia del C.M.N. 20 DE NOVIEMBRE,

Fluorangiografo TRC 50X, marca TopCon.

Acelerador lineal (haz de fotones de alta encrgia) Philips CGL 10.

Programa de Software Terpac.

Ecografo Ultrascan digital B 4000, marca Alcon.

Campimetro Humphrey, prueba umbral macular.



Cédula de recoleccion de datos.

Fecha:

Nombre del paciente:

Edad:

AV: OD: CV: OD:
Ol Ol:

Reflejos pupilares:

Movimientos oculares;

PIO por aplanacién: OD: OL

Estado del cristalino:

Bajo midriasis farmacolégica y oftalmoscopia binocular indirecta se observa:

OD:

Ol:

Ojo a tratar:
Fecha de retinoscopia a color:
% Tamafio de la membrana (didmetros papilares):
Fecha de FAR inicial:
% Estado de fuga de colorante {leve, moderada, severa)
Fecha de tratamiento con radioterapia:
(Se anexaran fotos de FAR )
Fecha de campimetria Humphrey
Respuesta al tratamiento:

ler. mes 3 meses 6 meses

12 meses

FAR

Campimetria

Retinos color.
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Carta de consentimiento.

Meéxico, D.F, a de de

A quién corresponda:

Por medio de la presente hago constar que se me ha informado del procedimiento que se me
realizard con radioterapia externa para el tratamiento de la degeneracién macular relacionada a la
edad, varicdad himeda, utilizando dosis bajas de radiacion para impedir el desarrollé de la
enfermedad; asi mismo, autorizo que el tratamiento me sea practicado.

ATENTAMENTE.

Nombre y firma del paciénte.



RESULTADOS

Se estudiaron 34 ojos de 34 pacientes, con un rango de edad entre 64 y 83 afios, con una edad
promedio de  y una media de edad de 76 afios. Fueron 16 ojos dereches y 18 ojos izquierdos.

La AV inicial fue de CD a 10 cm en 1 paciente, CD a 30 cm en 5 pacientes, CD a 1 men 4
pacientes, CDa2 men 4 pacientes, 20/400 en 12 pacientes y mejor de 20/400 en 8 pacientes. Al
final de! estudio 1a AV de nuestros pacientes fue de CD a 10 cmen 1 paciente, CDa 30 cm en 3
pacientes, CD a | m en 2 pacientes, CD a 2 m en 4 pacientes, 20/400 en 16 pacientes y mejor de
207400 en 8 pacientes, esto quiere decir que hubo casos en los que la AV fue mejor al final en 6
pacientes y el resto de los pacientes permanecieron igual y gue no hubo casos en los que hubiera
disminucion de la AV al ﬁnal

La MNV se midi6 en mm’ antes y después del tratamiento con radioterapia externa notando una
reduccién en promedio de un 37% del rea (tabla 1).

El cristalino sufri¢ cambios minimos en su transparencia en 6 pac1enlcs El campo visual
permanecid igual en 28 pacientes y mejord en 6 pacientes.



mma2,

Comportamiento de la MNV antes y
después de tratamiento con
radioterapia

140
120

100 ——Paciente #

—-a— MNS ini (mm2)
MNS fin{mm2)
Zx— Diferencia

Paciente nimero.

TABLA 1
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Paclents # |IEDAD|SEXO]OJO TX]AV iniclallAV final [Crist ini |Crist fin | MNS ini {mm2){ MNS fin(mm2}{Comp.CV Resp.tx.
1 70|M [o]*] CD 1 mt [20/400 ["+" 4 47.067 18.193|Estable Moderada
2 70{M 0l CD 30cm |CB 2mt ["+" 4 15.041 13.874|Estable Moderada
3 71IM 0D CD mt. |20/400 [+ "4 45,372 16.921{Estable Moderada
4 71|M Ql CD 30cm |CD 2mt 15,588 14,083|Estable Moderada
5 73|M [o]] CD2mt |CD2mt 22.37 20.195|Estable Moderada
3] 74|M 0l Cch2mt |CD2mt 22.472 20.326|Estable Moderada
7] - 83jF Ql 20/400 {20/400 50.085 41.828|Estable Moderada
8 83|F 0l 20/400  [20/400 49971 42.083|Estable Moderada
t] B65{M [¢]] 20/400 20/400 17.981 16.204|Estable Moderada

| 10 B85|M Ql 20/400 20/400 18.072 16,378|Estable Moderada

11 76|M [o]8) 204400 2071400 28.341 9.058|Mejoria Maoderada
T 12 76|M Ql 20/50 20/50 13.594 5.751|Mejoria Moderada
13 76(M oD 20/400 [20/400 28.793 §.684|Mejoria Moderada
14 76{M Ol 20/50 20/50 4t 13.822 9.147|Mejorla Moderada
15 761F 0l CD 30¢m |CD30cm ["+" 47,343 27.174|Estable Moderada
16 76|F o] CD 30cm [CD30cm |"+" 47.462 27 _306[Estable Moderada
17 73iM QD 20/40 20/40 71.061 45.14|Estable Moderada
18 73|M Ol CD 10cm jCD 10cm{"+" 123.479 05.543)Estable Moderada
19 73|M [e]s] 20/50 20/50 "+ 70.973 44.751|Estable Moderada
20 73|M 0l CD 30cm {CD30cm ["+" "+ 120.487 94 026|Estable Moderada
21 82(M [o]0] 20/400  [20/400  ["++" s 17.98 5.859|Estable Moderada
22 82|M (o] 201200 20/200 |"++" "t 42 461 15.737|Estable Moderada
23 82|M oD 20/400 |20/400 |"++" Tt 18.23 6.174|Estable Moderada
24 82|M [o]] 20/200 [20/200  ["++" U+ 42.783 16.072}Estable Moderada
25 BO|F QD 20/400 204400  |"++" Ty 47.518 36.42|Estable Moderada
26 80(F QD 20/400 [20/400 ['++" ! 47,942 37.591(Estable Moderada
27 71|M QD CD 1mt. [20/800 |"+" 38.703 12.759|Mejoria Moderada
28 71|M QD CD imt. [CD 1mt 38.506 12.538|Mejoria Moderada
29 B4|F 0l 20/400  |20/400 |"++" U4 37.261 20.135|Estable Moderada
30| 64)F ol 200400  [20/400 {"++" ! 37.136 20.201|Estable Moderada
3 68{M 0D CD2mt [20/400 |"++" "4+ 15.12 12.26|Estable Moderada
32 68|M oD CD2mt |20/400 ["++" e 15.457 12.743|Estable Moderada
33 BO(M [¢]n] 20200 }20/200 ['+++" Vbt 5.892 4.058|Estable Moderada
34 80[M 0D 204200 [20/200 ["++" "+ 6.308 5.206|Estable Moderada




Fig. 1. Retinografia a color del polo posterior de OD antes del (ratamiento con
radioterapia.



Fig. 2. Fotogmfia aneritra de OD donde se observa el area de la membrana neov
el desprendimiento seroso antes del tratamiento con radioterapia.

asculary



. Fig. 3. Rennografia en color de OD del polo posterior de la retina posterior al tratamiento
con radioterapia.

Fig. 4. E

olografia anentra de OD, mostrando el 4rea de la membrana neovascular nosteror



Fig 5. Retinografia en color de OI del

polo posterior de Ia retina antes del tratamiento con
radioterapia.

Fig. 6. Retinografia a color del
radioterapia.

polo posterior de Ol posterior al tratamiento con



Fig. 7. Fluorangiografia de ‘Ol del polo posterior de la retina mostrando el drea de
membrana neovascular antes del tralamiento con radioterapia.

Fig. 8.




-

tratamie,

Fig. 9. Fluorangiografia de O mostrando el area de la membrana neovascular antes del
tratamientg o] i

Fie R Fatoormiia aneritrn del nola nosteriar de O nastesinr al toatamiento con



Tres en Uno -

Qo Izquerdo

{ Nombre. CARDEMAS ANDRADE LECPOLD

FDN-02-22-1915

Umbral Macular

Estimulo: I, Blance
Fondo: 31.5 ASB

Morsioe de Fyjacion Mancha ciega
Opjetivo de Fijacion: Central
Perdidas de Fijacion; 0/12
Errores Falsos Pos: 0/6

Errores Falsos Neg: 0/0

Tiempo 06:11
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Tres en Uno

Qo 1zquierdo

i Nombre CARDENAS ANDRADE LEOPOLD . ls]

FDN: 02-22-1915 :

Umbral Macular

Manilor de Fijacion: Mirada/Punto Ciego  Estimulo: Iil. Blanco Drametro de Pupla- Fecha. 08- 10-2000
Objetivo de Fijacién: Central Fondo: 315 ASB Agudeza Visual Hora: 8:40 AM
Perdidas de Fyjacion. 8/ 13 xx Estrategia: Umbral Completo  RX: Ds ol § Edad: 85
Errores Falsos Pos: 0/7
Errores Falsos Neg: 3/6 xx-
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DISCUSION

Los factores etiokogicos del desarrollo dé la neovascularizacién coroidea son desconocidos, pero
la accién de la radioterapia puede ser solo especulada. Los posibles factores etiologicos incluyen
la edad, isquemia por diabetes por ejemplo, hipoglucemia, etc. Recientes reportes demuestran la
trascendencia de la hipoxia y la hipoglucemia que estan fuertemente implicados en fa regulacién
genética y elevacién de las citoquinas. Algunas citoquinas incluyendo el factor de crecimiento
endotelial pueden iniciar la

neovascularizacion, similarmente la trascendencia de la hipoxia. Estas interacciones son criticas
para la neovascularizacién porque las células endoteliales proliferan y pueden ser capaces de
infiltrar tejidos para tratar de mantener su oxigenacién. Aproximadamente 5 millones de personas
en Estados Unidos tienen el diagndstico de DMRE y .de éstos, mas de 300,000 con
neovascularizacion subretinal ¢6)

Este estudio sugiere que bajas dosis de radiacién puede mantener la visién central e inducir
regresiéon de la neovascularizacion coroidea subfoveal en pamentes con DMRE como estd
sefialado en otros articulos (19)

La fotocoagulacién del drea macular tratando fovea y perifovea con neovascularizacion,

tierren un decremento de la visibn posterior a la aplicacion de laser que continda por tiempo
prolongado. La membrana neovascular coroidea de localizacion extrafoveal es sensible al
tratamiento con laser. '

Unos de los primeros reportes relacionados con el uso de bajas dosis de radioterapia fraccionadas
para ¢l tratamiento de DMRE variedad homeda, fue publicada por Chakravathyet alen
1993, encontrando que un 68 a 77% presentaron estabilizacién o mejoria de su agudeza visual.

17



CONCLUSIONES:

Nosotros observamos que en nuestro grupe de 34 pacientes tralados con dosis de
radiacion fraccionadas, 5 pacientes experimentaron mejoria visua! y el resto estabilizacién de la
misma seguramente debido a disminucién del desprendimiento seroso, reabsorcion de la
hemorragia y exudacion lipidica y a disminucién del grosor de la membrana neovascular.
Fluorangiogrificamente hemos observado la regresion y octusion de los neovasos coroideos que

forman la membrana neovascular subretiniana dejando en ese sitio 4reas de atrofia
coriorretiniana.

Por todo lo anterior consideramos que el tratamiento con radioterapia externa debe ser
considerado como ‘una alternativa 1til en el tratamiento de membranas subfoveales y
parafoveolares mal delimitadas que no sean candidatos a tratamiento con laser argén o en
pacientes cuyo estado general no permita la posicién postextirpacién quirirgica de la mabrana
para gas (decabito supino).

18
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