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Tratamiento actual del edema macular diabético en una institución 
de salud pública en México: consenso y opinión de expertos

Current treatment of diabetic macular edema in a public health 
institution in Mexico: consensus and expert opinion
Fabiola Hernández-Núñez1, Haidy Aranda-Barrón2, Gloria P. Trujillo-Sánchez3, Mario S. García-Contreras4, 
Alejandro Benítez-García5, Jessica T. Romero-Martínez6 y Karen D. Pérez-Loza7*
1División de Cirugía, Servicio Oftalmología y Retina, Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepúlveda Gutiérrez”, Centro Médico Nacional Siglo 
XXI, Instituto Mexicano del Seguro Social, Ciudad de México; 2Unidad Médica de Alta Especialidad No.  55 — Centro de Especialidades 
Oftalmológicas, Instituto Mexicano del Seguro Social, Culiacán, Sin.; 3Unidad Médica de Alta Especialidad T1, Instituto Mexicano del Seguro Social, 
León de los Aldama, Gto.; 4Unidad Médica de Alta Especialidad — Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional de Occidente, Instituto 
Mexicano del Seguro Social, Guadalajara, Jal.; 5Clínica de Oftalmología, Unidad Médica de Alta Especialidad No. 25, Instituto Mexicano del Seguro 
Social, Monterrey, N. L.; 6Hospital General de Zona No. 11, Instituto Mexicano del Seguro Social, Ciudad de México; 7Hospital Médica Sur, Ciudad 
de México. México

ARTÍCULO ORIGINAL

Resumen

Objetivo: Revisar la evidencia científica disponible y emitir recomendaciones de consenso para el tratamiento del edema macu-
lar diabético (EMD) en instituciones públicas de salud de México, considerando la eficacia clínica, la seguridad y la factibilidad 
de implementación. Métodos: Se realizó una revisión narrativa de ensayos clínicos aleatorizados, metaanálisis y guías internacio-
nales, seguida de un proceso de consenso con un panel de especialistas mexicanos en retina para formular recomendaciones 
aplicables al sistema público de salud. Resultados: Los agentes anti-VEGF constituyen la primera línea de tratamiento del EMD 
con compromiso central. Se recomienda iniciar con cinco inyecciones intravítreas mensuales como dosis de carga y continuar, 
cuando sea posible, con un esquema individualizado de tratar y extender. Aflibercept se considera el fármaco de elección, espe-
cialmente en pacientes con menor agudeza visual basal, mientras que ranibizumab representa una alternativa eficaz. Bevacizumab 
cuenta con menor evidencia comparativa y carece de aprobación para esta indicación en México. En pacientes con respuesta 
insuficiente o enfermedad crónica, se recomienda considerar el implante intravítreo de dexametasona de liberación sostenida 
como tratamiento de segunda línea, con vigilancia por el riesgo de catarata y glaucoma. La elección terapéutica debe individua-
lizarse según las características del paciente, la respuesta clínica y la factibilidad del seguimiento. La implementación del esque-
ma de tratar y extender puede verse limitada por la disponibilidad de recursos e infraestructura. Conclusiones: El manejo del 
EMD debe basarse en el diagnóstico oportuno, el tratamiento temprano, la individualización terapéutica y el seguimiento estrecho. 
Los agentes anti-VEGF continúan siendo la piedra angular del tratamiento, mientras que los corticosteroides intravítreos constitu-
yen una alternativa en pacientes con respuesta insuficiente. Fortalecer la detección temprana, la capacidad diagnóstica y el ac-
ceso al tratamiento puede mejorar los resultados visuales y disminuir la discapacidad asociada a la diabetes.

Palabras clave: Aflibercept. Agentes anti-VEGF. Edema macular diabético. Factor de crecimiento endotelial vascular. FCEV. 

Retinopatía diabética.
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Introducción

La retinopatía diabética (RD) es la complicación 
microvascular más común de la diabetes mellitus tipo 
2 (DM2) relacionada al estado de hiperglucemia cró-
nica y es la causa principal de ceguera en adultos en 
edad laboral1. En México, la RD está presente en el 
70% de los pacientes con DM2 con múltiples enferme-
dades oculares, y en particular, el edema macular dia-
bético (EMD)2.

El EMD es la causa más común de pérdida visual en 
pacientes con RD y su prevalencia en el mundo está 
aumentando. Así, la prevalencia de EMD en la RD es 
del 2.7 al 11%3. El EMD se caracteriza por la exudación 
y acumulación de líquido extracelular en la mácula 
secundaria a un aumento de la permeabilidad vascular 
y puede ocasionar engrosamiento macular con la pre-
sencia o no de exudados duros3,4. Se ha documentado 
el papel del factor de crecimiento endotelial vascular 
(VEGF, por sus siglas en inglés) en la fisiopatología de 
la RD y del EMD3.

El mejor tratamiento para la RD y el EMD es la pre-
vención. Un control adecuado de los niveles de glu-
cosa en el sangre, una dieta saludable, ejercicio físico 
y una buena educación sanitaria son los elementos 
fundamentales para prevenir la RD5.

Hasta el año 2000 no existía una opción de trata-
miento eficaz para la mayoría de los tipos de EMD. El 
Estudio del Tratamiento Temprano de la RD, publicado 
en 1987, fue uno de los primeros ensayos clínicos alea-
torizados (ECA), prospectivos y multicéntricos, que 

demostraron la eficacia de la fotocoagulación láser de 
tipo focal para un subgrupo del EMD, como es el 
edema con comportamiento fluorangiográfico de tipo 
perfundido focal, con presencia de microaneurismas 
lejanos a la fóvea. A partir de entonces, el tratamiento 
láser en parrilla focal se consideró el estándar de aten-
ción para este tipo de edema, por lo que quedaban sin 
opción de tratamiento láser el edema macular perfun-
dido focal con origen en microaneurismas cercanos a 
la fóvea, el edema macular perfundido difuso y el 
edema macular de tipo isquémico debido a que la foto-
coagulación láser se asoció a una mayor pérdida visual 
en estos pacientes6.

En el año 2011, los estudios «RISE» y «RIDE» y, en 
el 2015, los ensayos «VIVID» y «VISTA», evaluaron las 
inyecciones intravítreas con ranibizumab (RBZ) y afli-
bercept (AFB) para tratar el EMD, respectivamente. 
Estos agentes anti-VEGF se compararon con el láser y 
los resultados revelaron la superioridad visual y anató-
mica con los fármacos y con un perfil de seguridad 
consistente. En consecuencia, esta forma de terapia se 
ha convertido en el tratamiento de primera línea prefe-
rido para el EMD, especialmente en los casos de com-
promiso de la fóvea con pérdida de visión asociada, 
desplazando a la fotocoagulación del láser macular 
selectivo como una segunda opción o como un rescate 
en el tratamiento del EMD lejano a la fóvea7-12.

En el año 2014 se inició el uso de los agentes anti-
VEGF en una porción del sector público de salud mexi-
cano; sin embargo, no fue hasta el 2022 que se 

Abstract

Objective: To review the available scientific evidence and provide consensus recommendations for the management of dia-
betic macular edema (DME) in Mexico’s public healthcare institutions, considering clinical efficacy, safety, and implementation 
feasibility. Methods: A narrative review of randomized clinical trials, meta-analyses, and international guidelines was conducted, 
followed by a consensus process involving a panel of Mexican retina specialists to develop recommendations applicable to 
the public healthcare system. Results: Anti-vascular endothelial growth factor (anti-VEGF) agents remain the first-line treatment 
for center-involved DME. An initial loading phase of five monthly intravitreal injections is recommended, followed, whenever 
feasible, by an individualized treat-and-extend regimen. Aflibercept is considered the preferred agent, particularly in patients 
with poorer baseline visual acuity, whereas ranibizumab is an effective alternative. Bevacizumab has less comparative eviden-
ce and is not approved for this indication in Mexico. In patients with an inadequate response or chronic disease, a sustai-
ned-release intravitreal dexamethasone implant should be considered as second-line therapy, with monitoring because of the 
risk of cataract and glaucoma. Treatment should be individualized according to patient characteristics, therapeutic response, 
and follow-up feasibility. Implementation of the treat-and-extend strategy may be limited by resource and infrastructure cons-
traints. Conclusions: Contemporary DME management should emphasize early diagnosis, timely treatment, individualized 
therapeutic decisions, and close follow-up. Anti-VEGF agents remain the cornerstone of treatment, whereas intravitreal corti-
costeroids represent an alternative for patients with an inadequate response. Strengthening early detection, diagnostic capa-
city, and access to treatment may improve visual outcomes and reduce diabetes-related disability.

Keywords: Anti-VEGF agents. Anti-vascular endothelial growth factor. Diabetic macular edema. Diabetic retinopathy. VEGF.
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generalizó en todos los sistemas de salud pública 
nacional. Tanto el RBZ como el AFB tienen registro y 
autorización para su uso intravítreo en México y ambos 
se usan a nivel privado y público. El AFB intravítreo 
está disponible en una gran parte de los hospitales del 
sistema de salud más grande del país, por ello, resulta 
necesario protocolizar sus indicaciones y procedimien-
tos en el EMD y emitir recomendaciones que puedan 
ser útiles y benéficas para los pacientes atendidos en 
dicho sistema hospitalario.

Epidemiología de la diabetes y el edema 
macular diabético en méxico

En el mundo hay 537 millones de personas con DM2 
y se espera que para 2045 existan 783 millones (12.2% 
de la población mundial entre los 20 y 79 años). El grupo 
etario más afectado es el comprendido entre los 40 y 
74 años; esto es, la población económicamente activa13.

El problema es doblemente grave ya que se estima 
que uno de cada dos adultos con DM2 no es cons-
ciente de que presenta la condición, lo que significa 
que 240 millones de personas viven con DM2 no diag-
nosticada en todo el mundo13.

De acuerdo con la Federación Internacional de 
Diabetes, en el 2021 México ocupó el séptimo lugar en 
el mundo con 14.1 millones de personas con DM2 y el 
sexto lugar con 6.7 millones de personas con DM2 no 
diagnosticada (47.5%). La prevalencia de DM2 en per-
sonas jóvenes en México fue de las dos más altas, 
junto con Brasil. Igualmente, México ocupó el octavo 
lugar en gasto en salud relacionado con la DM2 en 
2021, con 19.9 mil millones de dólares13.

En la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición de 
2021 se reportó una prevalencia de DM2 por diagnós-
tico previo en adultos del 10.2% y es mayor en las 
mujeres (11.3%) que en los hombres (9.0%). Además, 
esta prevalencia es mayor a la reportada en la Encuesta 
Nacional de Salud y Nutrición del 2012  (10.3, 11.4 y 
9.1%, respectivamente). resaltares pertinente señalar 
que la complicación más frecuentemente reportada fue 
la disminución de la agudeza visual (AV)14.

La RD es la tercera causa de ceguera en el mundo. 
Después de 20 años, el 90% de los casos de DM tipo 
1 (DM1) y el 60% de los casos con DM2 tendrán alguna 
forma de RD y, de ellas, el 5% necesitarán tratamiento 
para evitar la ceguera15.

En una revisión sistemática con metaanálisis se 
reportó, empleando tomografía de coherencia óptica 
(OCT, por sus siglas en inglés), una prevalencia mun-
dial de EMD del 5.47%, más concretamente 5.81% en 

países con ingresos de bajos a medianos y 5.14% en 
países con ingresos altos16.

De los pacientes con EMD, el 30% tendrá discapacidad 
visual grave. El EMD puede presentarse en cualquier 
etapa de la RD. De este modo, se encuentra en el 3% 
de casos con RD no proliferativa leve, en el 38% de casos 
con RD no proliferativa de moderada a grave y en el 71% 
de casos con retinopatía proliferativa15.

En el Primer Consenso Nacional de EMD se realizó 
un cálculo de la población afectada con base en la 
información publicada en la Encuesta Nacional de 
Salud y Nutrición de 2018 y de las prevalencias repor-
tadas en el «Estudio Latinoamericano Ocular Los 
Ángeles» ajustando por la pirámide poblacional 
(Tabla  1). Con esta información se consideró que el 
problema de EMD se agravará en México conforme 
crezca la población con DM217.

Los factores que agravan el EMD son10,18-20:
‒	 Sistémicos: duración de la DM2, gravedad de la RD, 

niveles elevados de hemoglobina glucosilada (HbA1c) 
y colesterol, variabilidad en los niveles de glucemia, 
hipertensión arterial, insuficiencia renal, anemia, ta-
baquismo, sobrepeso y obesidad;

‒	 Biomarcadores sistémicos: proteína C reactiva, ho-
mocisteína, productos finales de la glicación avanza-
da, neuroglobina, VEGF y factor de crecimiento de-
rivado de las plaquetas.
Hay factores en los que se puede incidir para reducir 

el desarrollo y la progresión de la enfermedad, por lo 
que es fundamental promover la educación de los 
pacientes con DM2 desde los servicios de primer con-
tacto médico.

Métodos de diagnóstico

Para el diagnóstico de RD y del EMD se recomienda 
una exploración que permita obtener una imagen tridi-
mensional del fondo de ojo realizada bajo midriasis 
medicamentosa, en la lámpara de hendidura, oftalmos-
copio indirecto o con estereofotografía.

La angiografía de retina con fluoresceína es el 
método de evaluación de la permeabilidad vascular 
más accesible en el sistema de salud público mexi-
cano. Con ella se pueden identificar áreas de permea-
bilidad anormales y cuantificar el nivel de daño vascular 
existente tanto en la mácula como en el resto de la 
retina21. En los últimos 20 años, la OCT, un estudio de 
imagen no invasivo que usa fuente de luz láser y que 
permite la obtención de imágenes tipo histológico con 
una alta resolución en tiempo real ha hecho posible 
una mejor comprensión, diagnóstico y enfoque 
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terapéuticos de diversas enfermedades de la retina, 
entre ellas el EMD. Cada vez hay una mayor disponi-
bilidad de esta tecnología en los hospitales de espe-
cialidades del sistema público de salud, si bien que su 
utilización aún no se ha generalizado.

Las mejoras en la técnica, velocidad y sensibilidad de 
la plataforma de imágenes OCT han permitido el desa-
rrollo de la angiografía por OCT, que detecta el movi-
miento de los eritrocitos. La angiografía por OCT permite 
estudiar cambios vasculares tanto cualitativos como 
cuantitativos en los cuatro plexos vasculares que sumi-
nistran sangre a la retina; es decir, en los plexos capila-
res superficial y profundo, la coriocapilar y la red capilar 
peripapilar radial, lo cual mejora el conocimiento de los 
cambios vasculares subyacentes a la RD y al EMD22.

Una de sus ventajas es que no requiere colorante 
exógeno, por lo que puede realizarse de forma más 
frecuente y rápida. Las informaciones obtenidas a tra-
vés de la angiografía retiniana con fluoresceína y con 
las técnicas de OCT se complementan para el diag-
nóstico, tratamiento y monitorización del EMD.

Clasificación del edema macular diabético

En las directrices actuales de la escala clínica inter-
nacional de gravedad de la RD, el EMD se clasifica en 
tres categorías23:
‒	 Sin EMD: ausencia de engrosamiento de la retina o 

de exudados duros en la región macular;
‒	 EMD no central: engrosamiento retiniano en la má-

cula que no involucra una zona del subcampo central 
de 1 mm de diámetro;

‒	 EMD con compromiso central: engrosamiento retinia-
no en la mácula que involucra una zona del subcam-
po central de 1 mm de diámetro.

La determinación de la gravedad del EMD con 
base en estas tres categorías permite determinar el 
tratamiento y las recomendaciones de seguimiento23. 

El EMD con compromiso central es prioritario para for-
malizar en un protocolo e iniciar el tratamiento de forma 
oportuna. El EMD sin compromiso central puede no 
requerir un tratamiento inmediato; pese a ello, también 
debe establecer un protocolo y mantenerse en vigilan-
cia estrecha hasta que se considere la necesidad de 
iniciar el tratamiento.

Tratamientos del edema macular 
diabétiCO

El tratamiento del EMD ha evolucionado en los últi-
mos 50 años. Antes de los 60, además del control 
sistémico, no existían opciones para su control. Entre 
los 70 y los 90, el láser térmico de argón en parrilla 
focal se generalizó como la opción de tratamiento para 
los edemas maculares perfundidos focales sin zona de 
filtración foveal por angiografía retiniana con fluores-
ceína. Sin embargo, los resultados visuales se limita-
ban a detener el deterioro o a la ganancia de un par 
de letras de las cartillas visuales en algunos casos. Los 
casos de EMD perfundido difuso o isquémico no se 
beneficiaron de este tratamiento, por lo que no conta-
ban con una opción terapéutica.

A inicios de los años 2000 llegaron los fármacos anti-
VEGF para el tratamiento de las neoplasias y, por su 
mecanismo de acción, se consideraron aplicables en 
la degeneración macular asociada a la edad en su 
forma neovascular. Con ello inició una nueva era para 
el tratamiento del EMD, esta vez con mejoras visuales 
y estructurales para un mayor número de pacientes, 
como aquellos que exhibían fuga angiográfica con 
compromiso focal o difuso.

Actualmente, la terapia con láser aún puede consi-
derarse una opción de tratamiento para los edemas sin 
compromiso del centro foveal. Se ha reportado que se 
logra una reducción del 50% en el riesgo de pérdida 
visual moderada (pérdida > 15 letras de la mejor AV 
corregida) en comparación con los controles (12-24%). 
Desafortunadamente, sólo el 3% de los pacientes 
muestra una mejora de la AV de tres o más líneas. Las 
complicaciones asociadas con los láseres convencio-
nales incluyen visión de color, visión nocturna, altera-
ción de la sensibilidad de contraste, cicatrices por 
láser, neovascularización coroidea secundaria, fibrosis 
subretiniana y deterioro de la AV18.

El láser queda como tratamiento adyuvante para 
mejorar los resultados del espesor macular y reducir 

Tabla 1. Cálculo del número total de pacientes con 
diabetes mellitus tipo 2 y retinopatía y edema macular 
con base en la información de ENSANUT 2018

Edad (años) RDNP/RDP EMD EMCS

30‑39 6,458 11,040 6,955

40‑49 42,504 48,024 30,360

50‑59 62,928 65,136 34,224

60‑69 62,928 59,616 38,088

≥ 70 67,896 54,648 35,328

EMCS: edema macular clínicamente significativo; EMD: edema macular diabético; 
ENSANUT: encuesta nacional de salud y nutrición; RDNP: retinopatía diabética no 
proliferativa; RDP: retinopatía diabética proliferativa. 
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el número de inyecciones anti-VEGF. Así, su indicación 
es la subforma vasogénica de EMD (microaneurismas 
agrupados focalmente y capilares con fuga), lejos de 
la fóvea18,24. Algunas recomendaciones para su uso 
son:
‒	 En láser convencional (diodo-Nd doblado argón) no 

debe aplicarse en el centro ni cerca del centro foveal 
por el riesgo de mayor pérdida visual al extenderse 
la cicatriz;

‒	 No aplicar láser cerca de tracción por las adheren-
cias vitreomaculares por el riesgo de aumentar la 
tracción y los cambios vítreos;

‒	 Valorar una vitrectomía posterior vía pars plana en 
estos pacientes para continuar con el tratamiento 
anti-VEGF.
Figueira et al.25 señalan que, en ciertas cir-

cunstancias, el láser micropulsado subumbral 
puede considerarse cuando otras terapias no están 
disponibles, fueron ineficaces o están contraindicadas, 
como durante el embarazo o la lactancia25.

Tratamientos farmacológicos existentes 
para el edema macular diabético

Existen tres tipos de terapia farmacológica para el 
control del EMD, los cuales son los fármacos anti-
VEGF intravítreos, los esteroides intravítreos y la tera-
pia láser selectiva26.

Para el EMD asociado a tracción vitreomacular o 
membrana epirretiniana se requiere valorar una vitrec-
tomía más cirugía de la interfaz vitreorretiniana para 
continuar con las opciones farmacológicas si reúne 
criterios para hacerlo.

Los anti-VEGF se establecieron como el tratamiento 
de referencia para el EMD con compromiso del centro 
macular. Por otra parte, los esteroides intravítreos son 
una segunda opción como fármaco individual o com-
binados con los anti-VEGF. Además la terapia láser 
selectiva puede ser una primera opción para el trata-
miento del EMD sin compromiso del centro; es decir, 
para aquellos lejanos al centro foveal y que no com-
prometan el haz papilomacular. Por último, el láser 
subumbral se puede utilizar como rescate de los EMD 
con compromiso del centro en pacientes sin respuesta 
a los fármacos intravítreos.

Terapia anti-vegf

La farmacoterapia intravítrea basada en la inhibición 
del VEGF es el tratamiento de elección para el EMD. 
La hiperglucemia crónica causa daño oxidativo a las 

células del endotelio vascular y, a través de una 
serie de eventos, conduce a la isquemia. Después de 
la isquemia, existe una sobreexpresión de una varie-
dad de factores de crecimiento, y en particular el VEGF. 
El VEGF participa en varios procesos implicados en la 
patogenia del EMD, como son la angiogénesis, la pro-
ducción de proteasas, la proliferación de células endo-
teliales, la migración y la neovascularización. El 
tratamiento farmacológico tiene como objetivo que el 
VEGF inhiba estos procesos y la eventual formación 
de vasos sanguíneos con fugas. La expresión «anti-
VEGF» abarca una variedad de compuestos distintos 
que bloquean tanto al VEGF como a otras citocinas 
involucradas en el desarrollo del EMD18,24,27-70.

Hay múltiples fármacos anti-VEGF utilizados en el 
mundo y otros varios se encuentran en desarrollo. Los 
tres más utilizados son el AFB, el RBZ y el bevacizu-
mab (BVZ). Los resultados de los principales estudios 
con fármacos anti-VEGF se muestran en la tabla 218,24.

A pesar de que se ha evaluado la eficacia de BVZ 
en diferentes ECA, no presenta indicación para uso 
oftalmológico nacional, sólo uso oncológico42. El AFB 
tiene aprobación para uso ocular en México, donde es 
el fármaco con mayor disponibilidad en los hospitales 
del sistema de salud público mexicano.

El AFB es una proteína de fusión recombinante total-
mente humana de 115 kDA que comprende los dominios 
clave de unión al VEGF de los receptores VEGF huma-
nos 1 (segundo dominio) y 2 (tercer dominio) fusionados 
con la región constante de la inmunoglobulina humana 
G1 (IgG1)28. El AFB se une con mayor afinidad al 
VEGF-A que el BVZ y el RBZ, además de unirse al 
VEGF-B y al factor de crecimiento placentario y, junto 
con su región constante, le permite tener una mayor vida 
media43. El AFB mantiene los niveles plasmáticos cerca 
de su IC50 (la concentración necesaria para inhibir el 
50% de la actividad biológica del VEGF) hasta 30 días 
después de la administración intravítrea43.

La inyección intravítrea de AFB, está aprobada en 
diversos países para tratar el EMD. Su eficacia y segu-
ridad se demostraron por primera vez en el estudio de 
fase II «Da Vinci»44,45.

Los estudios de fase III «VISTA» y «VIVID», compa-
raron la inyección intravítrea de AFB de 2  mg cada 
cuatro semanas, 2 mg cada ocho semanas después de 
cinco dosis mensuales y control con fotocoagulación 
con láser. Los resultados de mejoría en la AV corregida 
fueron estadísticamente a favor del tratamiento con la 
inyección intravítrea de AFB, aun cuando los valores 
después del tratamiento de rescate se incluyeron en los 
análisis. Significativamente más ojos tratados con la 
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Tabla 2. Resultados de los principales estudios con fármacos anti‑VEGF

Estudio, autor y año Tratamiento Resultados

«VIEW1» y «VIEW2»
Schmidt‑Erfurth 
et al.7

0.5 mg RBZ cada 4 
semanas, 2q4, 0.5 mg AFB 
cada 4 semanas o 2q8

�Todos los grupos AFB y RBZ fueron igualmente eficaces para aumentar la 
BCVA y prevenir su pérdida a las 96 semanas;
�El grupo AFB 2q8 fue similar al RBZ en los resultados de AV durante 96 
semanas, pero con un promedio de cinco inyecciones menos.

Protocolo S Gross 
et al.27

FPR o 0.5 mg RBZ en EMD 
previamente tratado con 
RBZ

�En RDP, el tratamiento con RBZ resultó en AV no inferior al tratamiento con 
FPR a los 2 años (el cambio de AV fue de +2.8 en el grupo de RBZ vs. + 0.2 en 
el grupo de FPR (p < 0.001).
�La pérdida media de sensibilidad del campo visual periférico fue peor   
(p < 0.001), la vitrectomía fue más frecuente (p < 0.001) y el desarrollo de EMD 
fue más habitual (28 vs. 9%; p < 0.001) en el grupo FPR vs. el grupo RBZ, 
respectivamente.

«VISTA» y «VIVID»
Brown et al.28

2q4 o 2q8 después de una 
fase de carga de cinco 
inyecciones mensuales o 
láser e inyecciones 
simuladas

�La ganancia media en BCVA desde la línea basal hasta la semana 100 con IAI 
2q4, IAI 2q8 y control láser fue de 11.5, 11.1 y 0.9 letras (p < 0.0001) en «VISTA» 
y 11.4, 9.4 y 0.7 letras (p < 0.0001) en «VIVID», respectivamente.
�La proporción de ojos que ganaron 15 letras desde la línea basal a la semana 
100 fue de 38.3%, 33.1% y 13.0% (p < 0.0001) en «VISTA» y 38.2%, 31.1% y 
12.1% (p < 0.0001) en «VIVID».
�El EA ocular grave más frecuente fue la catarata, 2.4%, 1.0% y 0.3%, 
respectivamente.

Análisis secundario 
del Protocolo T 
Bressler et al.29

2.0 mg AFB o 0.3 mg RBZ o 
1.25 mg BVZ (cada 4 
semanas a través de 2 años 
siguiendo un protocolo de 
retratamiento)

�El AFB se relacionó con más mejoría a 1 y 2 años en el subgrupo más 
pequeño de participantes con RDP al inicio. Los tres tratamientos anti‑VEGF se 
asociaron con bajas tasas de deterioro.
�Específicamente, en 1 año, el 31.2% de los tratados con AFB, 22.1% con BVZ y 
37.7% con RBZ tuvieron mejoría. A los 2 años se encontró mejoría en el 24.8% 
con AFB, 22.1% con BVZ y 31.0% con RBZ, sin diferencias estadísticas entre 
grupos.
�Con RDP al inicio, las tasas de mejoría a 1 año fueron de 75.9% para AFB, 
31.4% para BVZ y 55.2% para RBZ. Estas tasas y diferencias entre los grupos 
de tratamiento parecían mantenerse a 2 años.

Análisis post hoc de 
«RISE» y «RIDE»
Wykoff et al.30

0.3 mg o 0.5 mg RBZ o 
simulación

�El tratamiento con RBZ resultó en mejoría de la RD en los 3 subconjuntos de 
gravedad de la RD basal examinados. Los mayores beneficios ocurrieron en 
RDNP de moderadamente grave a grave.
�Específicamente, en pacientes con niveles basales de RD 47/53, el tratamiento 
con RBZ redujo la probabilidad de que los pacientes experimentaran un nuevo 
evento proliferativo al mes 36 en tres veces en comparación con el 
tratamiento simulado (12.4% y 11.9% vs. 35.2% para  
0.3 mg de RBZ, 0.5 mg de RBZ y simulación, respectivamente).

Protocolo T
Bressler et al.31

6 inyecciones mensuales de 
2 mg AFB, 1.25 mg BVZ o 0.3 
mg de RBZ con inyecciones 
posteriores y láser focal/de 
rejilla según fuera necesario

�En los ojos con una ganancia de menos de 5 letras a las 12 semanas, los 
porcentajes de ganancia de 10 o más letras desde su valor basal a los 2 años 
fueron AFB 42%, BVZ 31% y RBZ 47%.
�El GCR en la OCT a las 12 semanas no tuvo una fuerte asociación con los 
resultados a los 2 años.

Subanálisis del 
Protocolo I
Bressler et al.32

0.5 mg RBZ �El tratamiento con RBZ para EMD puede modificar favorablemente la gravedad 
de la RDNP: 29%, 28% y 32% de mejoría a 1, 3 y 5 años, respectivamente. En 
RDP la mejoría fue de 38%, 35% y 23%, respectivamente.

Análisis secundario 
y exploratorio de 
«VIVID» y «VISTA» 
Mitchell et al.33

2q4 o 2q8 después de una 
fase de carga de cinco 
inyecciones mensuales o 
láser e inyecciones 
simuladas

�Las proporciones de pacientes tratados con 2q4, 2q8 y láser con una mejoría 
de 2 pasos o más en la puntuación de la DRSS a la semana 100 fueron 29.3%, 
32.6% y 8.2%, respectivamente, en «VIVID» y 37.0%, 37.1% y 15.6%, 
respectivamente, en «VISTA».
�Las proporciones con una mejoría de 3 pasos o más en la puntuación de la 
DRSS fueron 7.3%, 2.3% y 0%, respectivamente, y 22.7%, 19.9% y 5.2%, 
respectivamente. Menos pacientes en los grupos AFB versus el grupo láser 
progresaron a RDP a la semana 100.

(Continúa)
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Tabla 2. Resultados de los principales estudios con fármacos anti‑VEGF (continuación)

Estudio, autor y año Tratamiento Resultados

«PROTEUS» Figueira 
et al.34

0.5 mg de RBZ más FPR o 
FPR sola

�La neovascularización del disco u otras reducciones fue mayor en el grupo 
combinado (93.3% y 91.4%, respectivamente) frente a la FPR (68.8% y 73.7%, 
respectivamente).
�Se observó regresión total de la neovascularización en el 43.9% en el grupo 
combinado vs. 25.0% en el grupo de monoterapia con FPR (p = 0.066).

«PRIDE»
Lang et al.35

0.5 mg RBZ o FPR o 0.5 mg 
de RBZ más FPR

�Al mes 12, hubo una diferencia de 2.83 mm2 en el cambio de la media mínima 
cuadrada en el área de neovascularización a favor de la monoterapia de 
RBZ (p = 0.0344).
�El cambio de AV fue mayor en el grupo de RBZ en comparación con el grupo 
de monoterapia con FPR al mes 12 (p = 0.0495).

Protocolo V
Baker et al.36

2q4, fotocoagulación láser 
focal/cuadrícula u 
observación

�A los 2 años, la disminución de la AV fue del 16%, 17% y 19% en los grupos de 
AFB, fotocoagulación láser y observación, respectivamente.
Los EA ocurrieron en el 7%, 5% y 3%, respectivamente.

Protocolo T Estudio 
de extensión
Glassman et al.37

2 mg AFB, 1.25 mg BVZ o 0.3 
mg RBZ
Seguimiento y tratamiento 
como atención estándar al 
término del estudio

�La AV a cinco años mejoró desde el inicio después de la aleatorización al 
anti‑VEGF para la DME en el Protocolo T. Durante la atención clínica estándar 
durante 3 años después del final del protocolo (en el segundo año), la AV 
disminuyó sin cambio en el GCR.

«PANORAMA» 
Brown et al.38

2 mg AFB o simulación �A la semana 52, el 65% y 80% de los ojos tratados durante 16 y 8 semanas con 
AFB, respectivamente, frente al 15% de los ojos con simulación, tuvieron una 
mejoría de ≥ 2 pasos en la puntuación de la DRSS. A la semana 100, el mismo 
nivel fue alcanzado por el 62% y el 50% de los ojos con 16 y 8 semanas con 
AFB, respectivamente, frente al 13% con simulación.
�En la semana 100, los pacientes tratados con AFB tuvieron una reducción de 
75 a 79% en la probabilidad de desarrollar una complicación que 
comprometiera la visión o EMD en comparación con la simulación.

«RECOVERY» 
Alagorie et al.39

2 mg AFB mensual o 
trimestral

�Tanto los grupos mensuales como los trimestrales demostraron una regresión 
en la DRSS desde la línea basal al mes 12 (p < 0.001). El grupo mensual 
demostró una mayor regresión de la puntuación en la DRSS en la visita del 
mes 6 en comparación con el grupo trimestral (p = 0.019). Sin embargo, la 
diferencia desapareció al mes 12 (p = 0.309).

Protocolo W
Maturi et al.40

2 mg AFB o 
simulación (basal, 1, 2 y 4 
meses; cada 4 meses hasta 
el año 2)

�La probabilidad acumulada de desarrollar RDP a 2 años fue del 13.5% con AFB 
frente al 33.2% en el grupo simulado (p < 0.001), y la probabilidad acumulada 
de desarrollar EMD con pérdida de la visión a 2 años fue del 4.1% con AFB 
frente al 14.8% en el grupo con simulación (p < 0.001).
�El cambio medio en la AV desde el valor basal a 2 años fue de 0.9 letras con 
AFB y 2.0 letras con simulación (p = NS).

AFB: aflibercept; AV: agudeza visual; BCVA: mejor agudeza visual corregida; BVZ: bevacizumab; DRSS: escala de gravedad de la retinopatía diabética; EA: evento adverso; 
ECA: ensayo clínico aleatorizado; EMD: edema macular diabético; FPR: fotocoagulación panretiniana; GCR: grosor central de la retina; IAI: inyección intravítrea de 
aflibercept; NS: no significativo; OCT: tomografía de coherencia óptica; RBZ: ranibizumab; RD: retinopatía diabética; RDNP: retinopatía diabética no proliferativa; RDP: 
retinopatía diabética proliferativa; 2q4: 2 mg de AFB cada 4 semanas; 2q8: 2 mg de AFB cada 8 semanas (2q8).
Adaptada de Schmidt-Erfurth et al.7, Brown et al.28, Baker et al.36 y Chatziralli41.

inyección intravítrea de AFB de AFB ganaron ≥ 0, ≥ 5, 
≥ 10 y ≥ 15 letras, mientras que significativamente más 
ojos tratados con control láser perdieron ≥ 5, ≥ 10, y ≥ 
15 letras desde la línea de base a la semana 100. La 
proporción de ojos que ganaron 15 letras desde la línea 
basal a la semana 100 fue del 38.3%, 33.1% y 13.0% 
(p < 0.0001), respectivamente43.

El RBZ es el fragmento humanizado recombinante 
de un anticuerpo monoclonal, formulado para uso 
intraocular que se une e inactiva todas las isoformas 
de VEGF-A18.

En dos ECA multicéntricos doble ciegos, «RISE» y 
«RIDE», se compararon 0.3 y 0.5 mg de RBZ intravítreo 
con fotocoagulación láser y se encontró que el 45.7% 
del grupo con RBZ obtuvo una mejoría > 15 letras en 
la AV a los 24 meses en comparación con el el grupo 
tratado con láser (12.3%)46.

El «RESOLVE», estudio multicéntrico de 12 meses, 
simulado y doblemente ciego en EMD con compromiso 
central, los pacientes recibieron tres inyecciones men-
suales de RBZ seguidas de láser de rescate o RBZ pro 
re nata (PRN). La AV corregida aumentó desde el valor 
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basal en una media de 10.3 ± 9.1 letras con RBZ y 
disminuyó en 1.4 ± 14.2 letras con el simulado (p < 
0.0001). Se logró una reducción media del grosor cen-
tral retiniano (GCR) de 194.2 ± 135.1 μm con RBZ y 
48.4 ± 153.4 μm con el placebo (p < 0.0001)47.

Del mismo modo, el estudio «RESTORE» demostró 
la superioridad del grupo de monoterapia con 0.5 mg 
de RBZ o en combinación con fotocoagulación láser 
en comparación con el láser solo, con una media de 
siete inyecciones durante 12 meses. Hubo una reduc-
ción del GCR en la OCT de 118.7 U con RBZ, en rela-
ción con 61.3 U en el grupo tratado con láser48. En el 
estudio de extensión ya mencionado encontraron 
mejoría en la AV corregida y en el GCR en los tres 
brazos del estudio; es decir, RBZ solo +8.0 
letras, –142.1 mm (mediana de 6.8 inyecciones), RBZ 
+ láser +6.7 letras, –145.9 mm (mediana de 6 inyeccio-
nes) y láser solo +6.0 letras, –142.7 mm (mediana de 
4 inyecciones), respectivamente10.

BVZ es un anticuerpo monoclonal humanizado com-
pleto que se une e inhibe todas las isoformas del 
VEGF18. El tratamiento con BVZ proporciona resulta-
dos visuales similares a los otros dos agentes en los 
ojos que sólo presentan discapacidad visual leve al 
inicio (20/32-20/40), pero no es tan eficaz a fin de redu-
cir el engrosamiento de la retina como AFB o RBZ23.

Se han realizado diversos estudios que comparan la 
eficacia y seguridad entre los tres fármacos más utili-
zados. El Protocolo T de la Red de Investigación 
Clínica de RD, un ECA multicéntrico, comparó AFB 
intravítreo, BVZ reenvasado (compuesto) y RBZ para 
el EMD como afectación central5.

Al cabo de un año, los tres fármacos anti-VEGF 
mejoraron la AV. No hubo diferencias entre los fárma-
cos en el cambio medio en la AV desde el inicio entre 
ojos, con una AV inicial equivalente a Snellen de 20/32 
a 20/40, siendo que AFB produjo resultados de visión 
superiores entre ojos con una AV inicial de 20/50 a 
20/40 a 20/320. A  los dos años, AFB siguió siendo 
superior, en promedio, a BVZ, pero no a RBZ, entre 
ojos con AV inicial de 20/50 a 20/320. Durante dos 
años, en un análisis post hoc, los resultados de visión 
de AFB fueron superiores a los de BVZ o RBZ. Los 
tres fármacos tuvieron perfiles de seguridad ocular y 
sistémica comparables. La sustancial diferencia de 
costos entre AFB y BVZ plantea desafíos cuando la 
seguridad y la eficacia están reñidas con los resultados 
de rentabilidad. En resumen, cuando la pérdida inicial 
de AV es leve, no existen diferencias aparentes, en 
promedio, entre AFB, BVZ y RBZ para el tratamiento 

del EMD. Cuando la pérdida de AV es moderada o 
peor, es más probable que AFB la mejore49.

Los resultados de los tres antiangiogénicos para tra-
tar el EMD fueron similares a los de tres años de la 
conclusión del estudio Protocolo T, y aunque el GCR 
fue similar a los de dos y cinco años, la AV media 
empeoró durante este periodo37.

También se han realizado estudios que comparan la 
eficacia de los anti-VEGF con los esteroides. El obje-
tivo principal del Protocolo I de la Red de Investigación 
Clínica de RD, ECA multicéntrico en que se 
aleatorizaron 854 ojos de 691 participantes con EMD 
con involucro central, fue evaluar el efecto de RBZ o 
triamcinolona en combinación con láser, comparado 
con la monoterapia láser50. Los resultados en el primer 
año evidenciaron la superioridad de RBZ, ya fuera con 
láser pronto (+9+/– 11) o diferido (+9+/–12), en mejorar 
la AV cuando se comparó con terapia combinada de 
triamcinolona más láser pronto (+4+/–13) o con mono-
terapia láser (+3+/–13). La reducción en la media del 
GCR por OCT de dominio-tiempo fue similar para RBZ 
o triamcinolona50. La mejoría visual fue comparable 
con ambos fármacos en pacientes pseudofáquicos 
(n = 273). En otros ECA que comparan anti-VEGF con 
esteroide intravítreo se ha observado que los resulta-
dos visuales entre pacientes pseudofáquicos son simi-
lares en ambos grupos y, por lo que toca a los pacientes 
que desarrollan catarata secundaria a esteroide, tras 
realizarse la cirugía de catarata se observa que la AV 
se puede equiparar a la obtenida con agentes anti-
VEGF51. Con respecto a los esteroides en el Protocolo 
I, a psesar de que la respuesta inicial en términos de 
AV fue casi tan buena como en los grupos tratados con 
láser y RBZ durante los primeros seis meses, los ojos 
tratados con esteroides tuvieron una visión decreciente 
en los siguientes seis meses50. Asimismo, la reducción 
de la AV en el grupo con esteroides se asoció con el 
desarrollo de cataratas y dicha reducción mejoró 
con posterioridad a la facoemulsificación o cirugía de 
catarata50.

Con las modificaciones en los dispositivos de este-
roides de liberación sostenida, han logrado recuperar 
su interés terapéutico. De esta manera, cuando la res-
puesta a anti-VEGF es insuficiente en el EMD, después 
de cinco inyecciones mensuales o antes en pacientes 
sin respuesta o con mínima respuesta, se recomienda 
el cambio a implante esteroideo. En México se 
comercializa el implante de fosfato sódico de dexa-
metasona y se puede utilizar como segunda línea de 
tratamiento52.
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Pese a ello, en algunos pacientes la aplicación de 
esteroides intravítreos predispone a cataratas, aumento 
de la presión intraocular y glaucoma, por lo que se 
recomienda que los pacientes con diagnóstico de glau-
coma sigan el protocolo y inicien el tratamiento en 
circunstancias especiales y con monitoreo estre-
cho53,54. Los esteroides en edemas crónicos o refrac-
tarios mejoran el resultado visual y pueden disminuir 
la carga de inyecciones de factores anti-VEGF.

Referente a la seguridad de los fármacos anti-VEGF, 
en una revisión destinada a comparar la efectividad y 
seguridad de los diferentes anti-VEGF utilizados para 
preservar y mejorar la visión y la calidad de vida, se 
emplearon metanálisis por pares y metanálisis en red. 
Se incluyeron ECA que compararon fármacos antian-
giogénicos con un mecanismo de acción anti-VEGF vs. 
otro fármaco anti-VEGF, otro tratamiento, tratamiento 
simulado o ningún tratamiento en EMD. Se centraron 
en la eficacia relativa y la seguridad de los tres fárma-
cos más utilizados como intervenciones de interés 
directo para la práctica: AFB y RBZ, utilizados según 
su información para prescribir, y BVZ fuera de indica-
ción. Se recopilaron datos sobre tres resultados de 
eficacia (aumento de 15 o más letras del Estudio de 
RD de Tratamiento Temprano; cambio medio en la AV 
corregida; cambio medio en el GCR), tres resultados 
de seguridad (todos los eventos adversos sistémicos 
graves; muerte por todas las causas; eventos trom-
boembólicos arteriales) y calidad de vida. Estas inves-
tigaciones concluyeron que los medicamentos 
anti-VEGF son eficaces para mejorar la visión en per-
sonas con EMD y es probable que tres o cuatro de 
cada diez personas experimenten una mejora de tres 
o más líneas en la AV al año55. Existe evidencia de 
certeza moderada de que AFB confiere alguna ventaja 
sobre RBZ y BVZ en personas con EMD al año en 
términos visuales y anatómicos. Los efectos relativos 
entre los fármacos anti-VEGF a dos años son menos 
conocidos, ya que la mayoría de los estudios fueron a 
corto plazo. Es posible que la evidencia de los ECA no 
se aplique a la práctica del mundo real, donde las per-
sonas que necesitan tratamiento antiangiogénico 
comúnmente reciben tratamiento y monitorización insu-
ficientes. También noo encontraron señales de diferen-
cias en lo que toca a seguridad entre los tres 
antiangiogénicos, pero mencionan estimaciones impre-
cisas para los eventos cardiovasculares y la muerte55.

Una publicación posterior de los mismos autores, en 
la que hicieron una revisión de varios medicamentos 
anti-VEGF para el EMD, concluyeron que no se encontró 
evidencia de que algún fármaco aumente la mortalidad 

por todas las causas en comparación con el control, 
pero se encontró que las estimaciones fueron muy 
imprecisas56. Existe evidencia limitada de la eficacia 
comparativa y la seguridad de los fármacos anti-VEGF 
más allá de un año de seguimiento. No se encontraron 
diferencias clínicamente relevantes en los desenlaces 
visuales a los 24 meses en las personas con EMD, si 
bien que hubo diferencias en el cambio del GCR56.

Los medicamentos anti-VEGF son efectivos para 
mejorar la visión de tres o más líneas de AV a un año 
en tres a cuatro de cada diez personas con EMD. El AFB 
confiere alguna ventaja sobre RBZ y BVZ en personas 
con EMD a un año en términos visuales y anatómicos, 
pero no está claro su beneficio a largo plazo. Se necesita 
mayor evidencia de los efectos comparativos a largo 
plazo (mayores a dos años)56. La evidencia de los ECA 
pivote no ha podido reproducirse en la práctica real donde 
los pacientes tienen menor vigilancia.

En consecuencia, se ha iniciado la comercialización 
de otros tratamientos antiangiogénicos, entre ellos 
medicamentos con objetivos biológicos específicos 
que bloquean el VEGF y otras citocinas específicas 
involucradas en la patogenia del EMD. Sin embargo, 
en México aún no están disponibles.

Diferencias farmacológicas entre los 
antiangiogénicos más utilizados para uso 
intravítreo

Porta et al.43 encuentran que AFB tiene mayor afini-
dad y duración que BVZ y RBZ (Tabla 3)43,57-59.

Como se ha mencionado, sólo AFB y RBZ están 
aprobados para uso intravítreo por la Comisión Federal 
para la Protección contra Riesgos Sanitarios. En el 
seguimiento del estudio Protocolo T se observaron el 
doble de tasas acumuladas de infarto miocárdico no 
fatal y eventos vasculares cerebrales no fatales a tres 
años tras la última visita en comparación con AFB (6% 
vs. 3% en ambos casos)37.

El reporte de la Academia Americana de Oftalmología 
sobre farmacoterapias para el EMD no indica diferencias 
entre los medicamentos anti-VEGF y sugiere la realiza-
ción de más estudios comparativos de eficacia, estrate-
gias de dosificación a largo plazo y el papel de las 
terapias combinadas, incluyendo el láser focalizado54.

Como Wong et al.23 mencionan, BVZ es menos efi-
caz para reducir el GCR y no está aprobado en México 
para la indicación de EMD, por lo que se descarta23.

Conviene indicar, que entre AFB y RBZ están las 
consideraciones de costo y señales de seguridad, ya 
apuntadas anteriormente37,54.
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Esquemas de tratamiento

Regímenes proactivos:
‒	 Dosificación mensual o bimensual fija;
‒	 Dosificación «tratar-y-extender»;

Regímenes reactivos:
‒	 Dosificación PRN;
‒	 Dosificación proactiva intensiva: inyección de 2 mg 

cada mes durante cinco dosis consecutivas, segui-
da de una inyección cada dos meses. Después de 
los primeros 12 meses, se puede extender el inter-
valo de tratamiento. El programa de moni-
torización debe ser determinado por el oftalmólogo 
a cargo60.

‒	 Régimen del Protocolo T: aplicación mensual durante 
los primeros seis meses con vigilancia cada cuatro 
semanas en el primer año (con extensión de los in-
tervalos una vez alcanzada la estabilidad), y monito-
rear y extender en el segundo año60.

‒	 «Tratar-y-extender»: es eficaz y actualmente es el 
más empleado en el mundo para EMD. Sus benefi-
cios se valorarán en el estudio «VIOLET» que com-
para la eficacia de este régimen y PRN vs. la dosis 
fija cada dos meses60.

Preguntas para cubrir los puntos más 
relevantes a transmitir a los médicos 
tratantes del edema macular en el sector 
público de salud

1)	¿Cuál es el fármaco anti-VEGF de primera elección 
en EMD?
El fármaco antiangiogénico de elección para uso 

intravítreo debe ser eficaz, seguro y rápido, tanto en la 
obtención de mejoría de la AV como en la disminución 

del GCR y beneficios estructurales de la retina. 
Además, será el que al considerar a cada paciente en 
lo individual, ofrezca la posibilidad de espaciar los 
intervalos de aplicación y reducir el número de aplica-
ciones a largo plazo.

La elección de un anti-VEGF sobre otro podría 
depender de la AV corregida basal. El AFB puede ser 
el fármaco de elección en la AV corregida inicial baja 
(20/50 o peor). Tanto RBZ como AFB pueden propor-
cionar beneficios funcionales similares cuando la AV 
corregida inicial es más alta que 20/50.

Otro aspecto a considerar para elegir el anti-VEGF 
es la persistencia del EMD cuando se inicia el trata-
miento. En el Protocolo T y en un análisis post hoc del 
mismo, se mostró que la persistencia del EMD era más 
probable con BVZ que con AFB o RBZ y que los ojos 
con EMD persistente tratados con BVZ fue-
ron más propensos a la cronicidad que los asignados 
a AFB (Fig. 1)29.

En relación al número de inyecciones intravítreas, en 
el Protocolo T se encontró un menor uso de 
inyecciones intravítreas con AFB que con RBZ y BVZ 
(p = 0.045)50.

Igualmente, un dato relevante del Protocolo T es el 
costo de los fármacos intravítreos. Las razones incre-
mentales de costo-efectividad proyectadas a 10 años 
mostraron mayor beneficio con el AFB intravítreo en 
comparación con BVZ intravítreo54.
2)	¿Cuál es la característica más importante para esco-

ger un antiangiogénico?
Fueron apuntadas las siguientes características para 

seleccionar el fármaco anti-VEGF de primera línea:
–	Mejoría visual;
–	Eficacia;

Tabla 3. Propiedades farmacocinéticas y farmacodinámicas de los tres anti‑VEGF

Parámetro Aflibercept Bevacizumab Ranibizumab

Tamaño
Peso molecular (kDa)

115 149 48

Afinidad de unión
Kd para el VEGF165 (PM)

0.5 58‑1,100 46‑192

Farmacodinamia
Tiempo de supresión del VEGF (días)

71 ND 36

Farmacocinética ocular
Semivida intravítrea (días)

11 6.7‑10 7.1

Farmacocinética sistémica
Semivida (días)

5‑7 21 0.25

Kd: constante de disociación en el equilibrio; PM: peso molecular; VEGF: factor de crecimiento endotelial vascular.
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Figura 1. Edema macular diabético persistente y 
persistente crónico a la semana 24 del tratamiento con 
aflibercept, ranibizumab y bevacizumab (adaptada de 
Bressler et al.29). EMD: edema macular diabético.

–	 Intervalos de tiempo necesarios para su 
reaplicación;

–	Tiempo de respuesta rápida;
–	Número de inyecciones necesarias;
–	Costo-efectividad.

La elección del fármaco anti-VEGF debe realizarse 
de forma individualizada; hay que elegir considerando 
la disponibilidad de tratamientos en los centros y hos-
pitales del sector de salud público, la mejor opción para 
cada paciente, ponderando los riesgos, el acceso a la 
monitorización de la respuesta funcional y estructural, 
y la potencial dificultad para el seguimiento.

En el análisis post hoc del Protocolo T se encontró 
que la persistencia del EMD era más probable con BVZ 
que con AFB o RBZ. Asimismo, los ojos con DME per-
sistente tratados con BVZ fueron más propensos a la 
cronicidad (Fig. 1)29.
3)	¿Qué preocupa al usar un antiangiogénico como 

primera línea?
Una preocupación constante con el uso de los anti-

VEGF como primera línea para el tratamiento del EMD 
es no poder cubrir todos los factores y citocinas invo-
lucrados en su patogénesis dada la complejidad de su 
evolución. Sin embargo, el uso de los antiangiogénicos 
intravítreos para el EMD sigue siendo la opción más 
eficaz para obtener ganancias visuales con buen mar-
gen de seguridad.

Otra inquietud con el uso de los anti-VEGF intraví-
treos es la adherencia al tratamiento por parte del 
paciente, definida por la Organización Mundial de 
Salud «como el grado en el que la conducta de un 
paciente, en relación con la toma de medicación, el 
seguimiento de una dieta o la modificación de hábitos 

de vida, se corresponde con las recomendaciones 
acordadas con el profesional sanitario»61. Se ha repor-
tado que la adherencia de los pacientes tratados con 
anti-VEGF intravítreo es baja; y entre los factores rela-
cionados están la frecuencia de la aplicación de las 
inyecciones intravítreas, la cual afecta la economía y 
la calidad de vida.

También los factores relacionados con el sistema 
sanitario pueden tener efectos negativos en la adhe-
rencia terapéutica. Por ejemplo, la calidad de la infraes-
tructura de los centros de salud, los recursos, la carga 
de trabajo, las consultas breves, la capacidad del sis-
tema para educar a los pacientes y proporcionar segui-
miento en enfermedades crónicas, etc. Por consiguiente, 
un fármaco que pueda relacionarse con una menor 
cantidad de visitas y menos inyecciones puede favore-
cer la adherencia, mejorar la calidad de vida y, al 
mismo tiempo, reducir el efecto sobre la planificación 
y administración de las consultas.

Con respecto a las publicaciones internacionales 
sobre la alta tasa de pérdidas en el seguimiento 
durante el tratamiento con fármacos anti-VEGF, 
Chatziralli y Lowestein41 comentan que debe valorarse 
de forma individualizada la terapia con láser desde el 
inicio41. No obstante, las guidelines actuales, tanto 
nacionales como europeas y de América del Norte, 
recomiendan iniciar el tratamiento con un fármaco anti-
VEGF como primera línea en el EMD25,62.

Así, para mejorar la adherencia en el sector público 
de salud mexicano se recomienda analizar las áreas 
de oportunidad. Ya identificado el problema que inter-
fiere en la adherencia terapéutica, se pueden planear 
estrategias de manera individualizada63.

Otra preocupación del empleo de las terapias antian-
giogénicas es el desarrollo de endoftalmitis infecciosa. 
Si bien su incidencia es baja, varía de 0.008 a 0.092%, 
las tasas reportadas en estudios recientes son aún 
más bajas. La tasa de endoftalmitis es equivalente 
entre los fármacos anti-VEGF intravítreos utilizados en 
la actualidad. Un mayor número de aplicaciones puede 
aumentar la incidencia de endoftalmitis. Su prevención 
se sustenta mayormente en la técnica estéril del pro-
cedimiento, el empleo de mascarillas, el uso de iodo-
povidona al 0.5% en fondos de saco y evitando la 
conversación durante la aplicación del tratamiento. Los 
antibióticos tópicos reducen las bacterias de la super-
ficie ocular, pero no reducen significativamente la tasa 
de endoftalmitis infecciosa64. Sumado a ello, cada vez 
hay más evidencia de que el uso de antibióticos profi-
lácticos tras aplicación de anti-VEGF intravítreo se aso-
cia a mayor resistencia bacteriana local.
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4)	 �¿Qué esquema se recomienda en una institución de 
salud pública?

El esquema de tratamiento proactivo de dosis fija 
mensual ha demostrado mayores ganancias visuales 
en los ECA; con todo, por la alta carga en la frecuencia 
de inyecciones, el impacto económico en el sector 
salud y en la calidad de vida de los pacientes no se 
considera un esquema de elección generalizado en la 
actualidad.

El esquema proactivo de «tratar-y-extender» es el 
que ha demostrado más posibilidad de mantener, a 
mediano y largo plazo, dado que las ganancias visua-
les aumentan durante las dosis de carga en el EMD, 
con inyecciones menos frecuentes que con la dosis 
mensual fija y con más beneficios funcionales y estruc-
turales que el régimen reactivo PRN65,66. Además, es 
el más utilizado en la actualidad; aun así, debido a que 
la aplicación del fármaco requiere de una calendariza-
ción compleja que no debe modificarse, su implemen-
tación todavía es difícil en países desarrollados67.

El régimen reactivo PRN ha sido reemplazado en los 
últimos años por sus inferiores resultados visuales a 
mediano y largo plazo y por la adherencia del paciente, 
en comparación con el proactivo «trata-y-extiende». 
Otras desventajas son las citas mensuales durante 
todo el tratamiento, que puede prolongarse de dos a 
tres años, y que en cada cita se deben realizar estu-
dios de imagen o función, lo que aumenta el número 
de consultas.

Ambos esquemas, tanto el proactivo «trata-y-ex-
tiende» como el proactivo PRN, son difícilmente repro-
ducibles en el sistema de salud público mexicano por 
las condiciones de trabajo y la saturación de citas. 
Llevarlos a cabo en condiciones complejas es un reto 
para el médico a cargo del tratamiento del EMD.

La infraestructura y número de personal en los dife-
rentes hospitales del sistema público de salud son muy 
heterogéneos. La generación de citas y la cantidad de 
pacientes agendados no son decisiones directas de los 
médicos responsables. En una parte del sistema nacio-
nal de salud el tratamiento de la RD no quirúrgica se 
realiza en hospitales de segundo nivel y la patología 
quirúrgica en hospitales con infraestructura más sólida 
y mayor número de personal donde puede planearse 
un régimen proactivo, adelantándose a la reactivación 
de la enfermedad y disminuyendo la posibilidad de 
recaídas.

En caso de que el médico que trata el EMD consi-
dere que en su medio hospitalario será difícil reproducir 
un régimen apegado a los ECA, podría realizar 
un régimen reactivo modificado que se adapte a las 

condiciones de trabajo y agenda de citas, individuali-
zándolo de acuerdo con las particularidades del 
paciente y tratando de mantener una vigilancia más 
frecuente a fin de decidir cambios en el tratamiento de 
forma oportuna que beneficien al paciente.

Recientemente, los hospitales de segundo nivel de 
atención del sistema sanitario más grande del gobierno 
en México cuentan con fármacos anti-VEGF intraví-
treos. Esto ha aumentado las posibilidades de dar al 
tratamiento del EMD un inicio más temprano y regular. 
Se considera recomendable que el paciente pueda 
recibir el tratamiento desde el segundo nivel de aten-
ción dado que aumentan las posibilidades de lograr 
beneficios visuales y estructurales a largo plazo.

Un gran número de pacientes con DM2 llega a los 
sistemas públicos de salud con RD progresiva avan-
zada (~71%) y requieren, además de antiangiogénico, 
un tratamiento quirúrgico vitreorretiniano. Otros pacien-
tes presentan cambios en la interfaz vitreorretiniana. 
A  estos grupos de pacientes no se les debe iniciar 
anti-VEGF en el segundo nivel. Idealmente deben con-
signarse de forma prioritaria a los hospitales de tercer 
nivel para un tratamiento combinado y, posterior-
mente, a cirugía vítrea. Posteriormente, podrán conti-
nuar con los esquemas de seguimiento y extensión en 
el segundo nivel.

Se recomienda realizar un tamiz de fondo de ojo 
continuo en unidades de primer nivel de atención para 
detectar casos prioritarios y enviarlos a OCT o a estu-
dios de la permeabilidad vascular retiniana con aten-
ción oftalmológica oportuna.

Considerando el enorme número de pacientes que 
requieren evaluación y tratamiento inmediatos, se 
aconseja capacitar a los oftalmólogos de segundo nivel 
para iniciar el tratamiento con anti-VEGF. También se 
recomienda entrenar a los médicos generales y al per-
sonal de enfermería de primer nivel para una detección 
oportuna de RD y EMD. El uso de nuevas tecnologías 
como la telemedicina con adquisición de imágenes de 
fondo de ojo automatizadas deben ser consideradas 
prioridad en el sistema de salud nacional.

Derivado del análisis de la información y de la revi-
sión del enfoque británico de atención del EMD, el 
consenso recomienda seguir el flujograma guía 
(Fig. 2)60.
5)	¿Cuál sería el papel de la terapia combinada y del 

cambio de fármacos anti-VEGF?
El EMD refractario, definido habitualmente como un 

GCR superior a 300 μm o una reducción del GCR inferior 
al 10% después de al menos tres a seis inyecciones 
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Figura 2. Flujograma. A: mejores resultados visuales; B: menor ganancia visual. *En caso de cambios de la interfaz 
vítreo-retiniana referir para OCT. †Una dosis por mes ‡Continuar con pauta de extensión en el segundo año (cada 2-4 
semanas). AV: agudeza visual; DRIL: desorganización de las capas internas de la retina; EMD: edema macular 
diabético; FA: fluorangiografía; GCR: grosor central retiniano; MER: membrana epirretiniana; OCT: tomografía de 
coherencia óptica; STVM: síndrome de tracción vítreo-macular. 
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mensuales previas de anti-VEGF, tiene una prevalencia 
de ~40% en los principales ECA62.

Las recomendaciones actuales indican que si no hay 
respuesta al anti-VEGF como terapia de primera línea, 
se puede reemplazar para el implante intravítreo de 
dexametasona (DEXii) PRN con revisión cada dos o 
tres meses (con una visita programada a las seis a 
ocho semanas después de la colocación del DEXii 
para control de la presión intraocular). Si un paciente 
no responde al DEXii, se recomienda regresar a la 
terapia anti-VEGF, combinar las terapias, incluyendo 
láser con Protocolo del estudio de RD de tratamiento 
temprano, láser con parámetros menos agresivos o 
reevaluar el diagnóstico34,62.

Madjedi et al.62 en su metanálisis de 24 estudios 
encontraron que el cambio de RBZ o BVZ a AFB se 
asocia con una mejoría de moderada a significativa en 
el GCR después de tres inyecciones, y puede ser una 
opción adecuada para pacientes con EMD refractario. 
En estudios de muestras grandes, el cambio a RBZ 
también ha demostrado una mejoría en el GCR tras 
–tres a seis meses del cambio62.

Los DEXii son una opción valiosa para tratar el EMD, 
aunque generalmente se consideran una segunda 
opción, especialmente si hay respuesta insuficiente al 

anti-VEGF. La nueva evidencia sugiere que, en ojos 
que no respondieron adecuadamente al anti-VEGF, se 
cambie a un DEXii con el propósito de obtener mejores 
resultados funcionales52.

El reporte de la Academia Americana de Oftalmología 
sobre terapias farmacológicas para el EMD no indica 
diferencias entre los medicamentos anti-VEGF y reco-
mienda la realización de más estudios comparativos 
de eficacia, de las estrategias de dosificación a largo 
plazo y del papel de las terapias combinadas, inclu-
yendo el láser focalizado54.
6)	¿Debe suspenderse la aplicación del anti-VEGF si 

los niveles de HbA1c están elevados?
La HbA1c constituye un excelente indicador para 

evaluar el control de la DM2 y es el primer criterio 
diagnóstico de la DM2 en individuos asintomáticos o 
con sospecha clínica de la enfermedad conforme a la 
Asociación Americana de Diabetes. Se define a la 
HbA1c, según la Federación Internacional de Química 
Clínica, como un término genérico referido a un grupo 
de sustancias que se forman a partir de reacciones 
bioquímicas entre la hemoglobina A y algunos azúca-
res reductores presentes en la circulación sanguínea, 
donde la glucosa es el más abundante de ellos. Esta 
reacción es conocida con el nombre de reacción de 
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Maillard, la cual se basa en una glicosilación 
no enzimática o, correctamente denominada como una 
glicación68.

Los niveles elevados de HbA1c se asocian a la apa-
rición y progresión de la RD y del EMD. Sin embargo, 
no existe evidencia de que aplicar el tratamiento anti-
VEGF con niveles elevados de HbA1c sea una contra-
indicación. En un análisis post hoc del Protocolo T 
realizado por Bressler et al.29, se encontró que por 
cada nivel de HbA1c elevado se perdía la posibilidad de 
ganancia de una letra en la cartilla del estudio de RD 
de tratamiento temprano29.

En los pacientes en quienes se sospecha hiperglu-
cemia el día de la administración de los anti-VEGF, se 
recomienda medir la glucemia capilar con una tira 
reactiva. En caso de cifras superiores a 200 mg/dl, se 
puede considerar posponer el tratamiento unos días, 
realizar envíos a medicina interna/familiar y reagendar 
la administración una vez que la glucemia capilar se 
encuentre regularizada. No obstante, prorrogar la 
administración del anti-VEGF hasta presentar un 
decremento en los niveles de HbA1c podría disminuir la 
posibilidad de obtener beneficios visuales por el retraso 
en el tratamiento.

No existe evidencia que fundamente no administrar 
anti-VEGF ante niveles elevados de HBA1c. Aplicar el 
medicamento anti-VEGF puede representar un benefi-
cio importante en la recuperación del paciente; sin 
embargo, cada caso debe considerarse de manera 
individual y evaluarse de forma sistémica.
7)	¿Hay preocupaciones sobre la seguridad de los 

antiangiogénicos?
En el metanálisis Cochrane sobre los antiangiogéni-

cos en el EMD no se hallaron diferencias significativas 
en la seguridad general entre ellos, aunque reconocen 
que sus estimaciones son imprecisas para eventos 
cardiovasculares y muerte56.

En una reciente revisión sistemática de la literatura 
con metanálisis de 52 ECA se encontró en el análisis 
univariado que un mayor número de inyecciones no se 
asoció con un aumento significativo de la mortalidad ni 
al año (razón de tasa de incidencia [RTI] 1.16; IC95% 
0.87-1.53; p = 0.31) ni a los dos años (RTI 1.05; IC95% 
0.95-1.15; p = 0.34). En el análisis por subgrupos sólo 
se encontró una asociación marginal de mayor riesgo 
con un número creciente de inyecciones a los dos años 
(RTI 1.17; IC95% 1.02-1.33; p = 0.03)69.

Por lo anterior, el grupo de expertos hace constar 
que, si se tiene sospecha o diagnóstico de enfermedad 
cardiovascular, se solicite una valoración por parte de 
medicina interna para la seguridad del paciente.

8)	¿Qué contraindicaciones existen para aplicar un fár-
maco anti-VEGF intravítreo?
–	Embarazo o lactancia;
–	 Inflamación ocular;
–	Proceso infeccioso ocular o en anexos oculares;
–	Desprendimiento de retina regmatógeno;
–	Tracción vitreorretiniana;
–	En los pacientes con elevado riesgo cardiovascular 

y tromboembólico debe ser consideardo el ries-
go-beneficio; dado que no existe evidencia esta-
dística clara que establezca un mayor riesgo sis-
témico en estos pacientes al ser tratados con 
anti-VEGF.

9)	¿En qué sitio debe administrarse el antiangiogénico? 
¿Dónde y cómo?
La Comisión Federal para la Protección contra 

Riesgos Sanitarios aconseja que el lugar para la admi-
nistración del antiangiogénico sea un área en donde 
se puedan brindar las condiciones de asepsia y anti-
sepsia adecuadas, además de ser cómodo y seguro 
para el médico y el paciente. Además, el sitio de apli-
cación debe contar con las medidas adecuadas de 
seguridad para el paciente. No hay una indica-
ción forzosa para realizarlo en el quirófano. En el 
consultorio deben vigilarse las condiciones de higiene 
y seguridad.

El sitio de aplicación puede ser el sitio que el perso-
nal responsable y el médico a cargo consideren ade-
cuado y que permita cubrir todos los aspectos 
reportados en la literatura científica, como el uso de 
iodopovidona estéril al 5% para los fondos de saco por 
al menos tres minutos antes de la administración, uso 
de material estéril (blefarostato y compás o marcador 
con 3.5 y 4  mm), uso de cubrebocas por parte del 
médico, evitar que el paciente hable durante el proce-
dimiento, colocar un cubrebocas nuevo al paciente es 
recomendable, aunque no asegura la esterilidad de la 
zona si el paciente habla. El uso de guantes estériles 
es controvertido; se sugiere su uso en el sector 
de salud público ya que reduce la posibilidad de con-
taminación cruzada tanto en quirófano como en 
consultorios.

Si bien no hay fundamento científico para el uso de 
antibióticos como profilaxis de la endoftalmitis infec-
ciosa y a pesar de que existen algunas publicaciones 
que mencionan el aumento reciente en la resistencia 
bacteriana por el uso rutinario de antibióticos tópicos 
oculares para procedimientos intravítreos, se sugiere 
seguir las acciones de prevención locales. Con la 
obtención de más evidencia estadística se podrán emi-
tir nuevas recomendaciones en relación al uso de 
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antibióticos profilácticos al administrar antiangiogéni-
cos intravítreos.

Es muy recomendable aplicar anestesia tópica ocu-
lar al menos 30  minutos antes de aplicar la 
inyección y repetir cinco minutos antes de colocar la 
iodopovidona.

Aplicar la anestesia pocos minutos antes de admi-
nistrar iodopovidona y la inyección del fármaco no dis-
minuye el dolor de la misma manera que aplicarlo con 
anticipación. Se sugiere verificar el envasado de la 
iodopovidona y de sus sitios de almacenaje, a fin a 
confirmar si son adecuados para evitar su contamina-
ción. También se debe tener precaución, ya que no 
debe utilizarse iodopovidona en espuma ya que puede 
ocasionar mayor irritación y se asocia a desepiteliza-
ción corneal.

El sitio anatómico ideal es la pars plana a 3.5-4.0 mm 
del limbo y, según las características de la superficie 
ocular y perilimbales del paciente, se elige el meridiano 
para inyectar. No se recomienda aplicar en los meri-
dianos III y IX por el riesgo de un mayor dolor. Se 
aconseja utilizar un dibujo de referencia de los sitios 
de aplicación previos para no usar el mismo sitio, dado 
que se han reportado cambios discretos esclerales en 
las zonas de aplicación frecuentes y que posterior-
mente ocasionan mayor resistencia al paso de la aguja.

Se recomienda utilizar jeringas ultrafinas, aguja inte-
grada sin espacio muerto, 0.5  ml de calibre 31  g x 
8  mm, libre de látex. En caso de utilizar calibre 25 o 
27 con aguja desprendible-espacio muerto, calcular la 
cantidad a inyectar puesto que una parte de la solución 
a inyectar puede no desplazarse dentro del ojo y que-
darse en la aguja. El aumento transitorio de la presión 
intraocular inmediato a la inyección puede ser mayor 
cuando se utilizan jeringas con aguja calibre 23 o 25, 
además de que el dolor es mayor. Cuando se utiliza 
calibre 23 o 25, se propone ejercer una presión ligera 
sobre el émbolo de la jeringa al retirarla del globo ocu-
lar para evitar reflujo y que parte del fármaco quede 
subconjuntival. Realizar inmediatamente presión suave 
con un hisopo estéril marcado con iodopovidona al 5% 
en el sitio de la inyección.

No es recomendable extraer la solución del antian-
giogénico con agujas diferentes a las que vienen en 
las cajas contenedoras de los viales, dado que, al usar 
otro tipo de agujas, pueden adherirse residuos del sello 
y quedar en la sustancia a inyectar.

En otro aspecto relevante de la aplicación de los 
intravítreos, se recomienda entablar una comunicación 
cercana con el paciente; ya que se ha reportado un 
nivel de ansiedad alto en encuestas de calidad de vida 

de pacientes multitratados con anti-VEGF intravítreo y 
por consiguiente, humanizar los procedimientos puede 
representar un beneficio alto en la calidad de vida y 
mejorar la adherencia. Se recomienda elegir un sitio 
con privacidad y aislado del ruido para aplicar el fár-
maco. En vista de lo anterior, en el 2020, un estudio 
evaluó el efecto de la música durante la aplicación de 
inyecciones intravítreas y reportó que la mayoría de 
los pacientes prefirieron escuchar música en las 
siguientes aplicaciones (p = no significativo). Se corren 
protocolos que estudian el efecto en el nivel de ansie-
dad de los pacientes durante las aplicaciones 
intravítreas70.

Conclusión

El EMD es una prioridad para el sistema de salud 
mexicano por el aumento progresivo en la prevalencia 
de DM. Es imprescindible satisfacer las necesidades 
diagnósticas y terapéuticas de esta población a través 
de una mayor concientización y capacitación de los 
oftalmólogos.

El abordaje terapéutico debe iniciar con una valora-
ción individual del caso y un fármaco anti-VEGF. El 
AFB se considera una opción con gran beneficio visual 
y se recomienda mantener una monitorización estre-
cha para definir la mejoría o la necesidad de un ajuste 
en el control posterior.
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Comparación de la gonioscopia con ultrabiomicroscopía en el 
diagnóstico de ángulo estrecho
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Resumen

Objetivos: La gonioscopia es el estándar para evaluar el estado del ángulo iridocorneal en pacientes con glaucoma. Sin 
embargo, esta técnica es subjetiva e indirecta y requiere de una córnea transparente. Debido a las potenciales ventajas de 
la ultrabiomicroscopía (UBM) en la visualización de las estructuras del ángulo iridocorneal, se decidió determinar la sensi-
bilidad y especificidad de la UBM en comparación con la gonioscopia en la evaluación de esta estructura en pacientes 
con ángulo estrecho. Métodos: Se incluyeron pacientes con diagnóstico de ángulo cerrado sin antecedentes quirúrgicos 
o láser. A los pacientes en el estudio se les realizó gonioscopia con lente de Goldmann de tres espejos bajo anestesia local, 
con posterior graduación mediante el sistema de Shaffer, el cual incluye sectores superior, inferior, nasal y temporal. Poste-
riormente se realizó UBM bajo anestesia local, mediante el equipo de ultrasonido en modo B con sonda de 40 MHz y copa
de inmersión integrada. Las medidas ultrabiomicroscópicas registradas fueron el área del receso angular a 500 µm (ARA
500) y el ángulo iridotrabecular (ITA). Se calculó el coeficiente Kappa para determinar el nivel de concordancia entre la
gonioscopia y la UBM. Resultados: Se evaluaron 115 pacientes y 212 ojos con diagnóstico de glaucoma de ángulo cerra-
do. En la gonioscopia, se valoraron 848  sectores, y se obtuvieron 488  sectores con ángulos estrechos por el sistema de
Shaffer (337 de grado «0» y 358 de grado I). En la UBM, el ARA 500 mostró 76 sectores de «0 mm2», correspondientes al
grado «0», y 370 sectores de ángulo estrecho (≤ 0.07 mm2). El parámetro de mayor sensibilidad fue el ITA, mientras que el
de menor sensibilidad fue el ARA 500. El parámetro del ARA 500 fue el de mayor índice Kappa, alcanzando el mayor nivel
de correspondencia con la gonioscopia. Conclusiones: El parámetro del UBM de mayor concordancia con la gonioscopia
es el ARA 500, por lo que esta medición puede reemplazar a la gonioscopia en aquellos casos pacientes en los que no
sea factible su utilización.

Palabras clave: Ángulo estrecho. ARA 500. Índice Kappa. Glaucoma. Gonioscopia. Ultrabiomicroscopía.

Abstract

Objectives: Gonioscopy is the standard for assessing the status of the iridocorneal angle in patients with glaucoma. Howe-
ver, this technique is subjective and indirect and requires a transparent cornea. Owing to the potential advantages of ultra-
biomicroscopy (UBM) in the visualization of iridocorneal angle structures, it was decided to determine the sensitivity and 
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Introducción

El término glaucoma hace referencia a un grupo de 
condiciones que comparten la característica de gene-
rar una neuropatía óptica progresiva con depresión 
cóncava del disco óptico y pérdida del campo visual y 
que frecuentemente se asocian a presión intraocular 
elevada. El glaucoma se ha convertido en la principal 
causa de ceguera irreversible a nivel mundial. Se 
estima que la prevalencia global de este padecimiento 
es de 3.5% para la población de entre 40 y 80 años y 
se proyecta que para 2040 alrededor de 112 millones 
de personas estarán afectadas por esta enfermedad 
ocular1.

Con base en la anatomía del segmento anterior del 
globo ocular, en particular, con las características del 
ángulo iridocorneal, el glaucoma se puede dividir en 
glaucoma de ángulo cerrado (0-20° de acuerdo a la 
clasificación de Shaffer) y glaucoma de ángulo abierto 
(20-45° de acuerdo a la clasificación de Shaffer)2. El 
ángulo iridocorneal es una estructura compuesta por 
la malla trabecular, el canal de Schlemm, el iris y la 
córnea. Se debe resaltar también que se puede encon-
trar un ángulo ocluible, el cual es una evidenci anató-
mica que presenta un riesgo para el desarrollo del 
glaucoma de ángulo cerrado3. Por otro lado, con res-
pecto a su etiopatogenia, el glaucoma puede clasifi-
carse como primario (alteraciones fisiológicas) y 
secundario (afecciones médicas diagnosticadas). No 
obstante, independientemente de las clasificaciones, la 
característica común en todas las formas del glaucoma 
es la pérdida de células ganglionares de la retina, que 
condiciona adelgazamiento de la capa de las fibras 
nerviosas, ahuecamiento del disco óptico y pérdida de 

campo visual4. La pérdida de campo visual de tipo 
glaucomatoso involucra primordialmente a los 30° cen-
trales, siendo afectado primero el campo de la periferia 
nasal5.

El glaucoma primario de ángulo abierto es el tipo de 
glaucoma más frecuente y representa alrededor del 
90% de los casos. Por su parte, el glaucoma de ángulo 
cerrado constituye el 10% de los casos6. La diferencia-
ción entre ángulo abierto y cerrado es crucial para el 
manejo del glaucoma. Esta diferenciación se consigue 
a través de la visualización del ángulo iridocorneal 
mediante exploración oftalmológica. Actualmente la 
prueba estándar para la evaluación clínica de las 
estructuras del ángulo iridocorneal es la gonioscopia. 
Las estructuras que se pueden evaluar con esta téc-
nica son el nivel de inserción del iris, la forma del iris 
periférico, el ancho del ángulo, el grado de pigmenta-
ción trabecular, áreas de sinequias periféricas anterio-
res y la aposición en los 360°. Frecuentemente se 
utiliza la clasificación clínica de Shaffer para describir 
el ángulo evaluado por gonioscopia. Si bien la gonios-
copia es una técnica altamente efectiva, ésta se con-
sidera subjetiva e indirecta dado que se fundamenta 
en la experiencia y el conocimiento del oftalmólogo que 
la realiza, y la cual requiere, además de la pericia del 
examinador, de una córnea transparente. Por tales 
motivos, se ha intentado encontrar algún método 
estandarizado y altamente reproducible que cumpla 
con la misma función de la gonioscopia, con igual o 
mejor efectividad, y que igualmente pueda implemen-
tarse en casos de córneas opacas.

Un método alternativo a la gonioscopia para la valo-
ración de la cámara anterior y del ángulo iridocorneal 
es la ultrabiomicroscopía (UBM). La UBM utiliza pulsos 

specificity of UBM compared to gonioscopy in the assessment of this structure in patients with a narrow angle. Methods: Pa-
tients with a diagnosis of angle closure without a history of surgery or laser were included. The patients in the study underwent 
gonioscopy with a 3-mirror Goldmann lens under local anesthesia, with subsequent grading using the Shaffer system, which 
included superior, inferior, nasal and temporal sectors. Subsequently, UBM was performed under local anesthesia, using 
B-mode ultrasound equipment with a 40 MHz probe with an integrated immersion cup. The ultrabiomicroscopic measurements
recorded were the angular recess area at 500 µm (ARA 500) and the iridotrabecular angle (ITA). The Kappa coefficient was
calculated to determine the level of agreement between gonioscopy and UBM. Results: 115 patients and 212 eyes with a
diagnosis of angle-closure glaucoma were evaluated. In gonioscopy, 848 sectors were evaluated, obtaining 488 sectors with
narrow angles by the Shaffer system (337 of degree “0” and 358 of degree “1”). At the UBM, the ARA 500 showed 76 “0 mm2” 
sectors, corresponding to the “0” degree, and 370 narrow-angle sectors (≤ 0.07 mm2). The parameter with the highest sensi-
tivity was the ITA, while the one with the lowest sensitivity was the ARA 500. The ARA 500 parameter was the one with the
highest Kappa index, reaching the highest level of correspondence with gonioscopy. Conclusions: The UBM parameter with
the highest concordance with gonioscopy is ARA 500, so this measurement could replace gonioscopy in those patients
where its use is not feasible.

Keywords: ARA 500. Glaucoma. Gonioscopy. Kappa index. Narrow angle. Ultrabiomicroscopy.
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de ondas ultrasónicas para producir imágenes de 
estructuras profundas o de alta resolución depen-
diendo de la frecuencia que se utilice7. En la oftalmo-
logía, los ultrasonidos se realizan habitualmente dentro 
del intervalo de los 10 MHz, pero con la UBM se pue-
den alcanzar frecuencias de hasta 50 a 100 MHz8. 
Actualmente, se reconoce que la UBM es la mejor 
herramienta para analizar estructuras del segmento 
anterior incluso con una córnea opaca. La UBM per-
mite visualizar: córnea, esclerótica, cámara anterior, 
cristalino, zónulas, cuerpo y procesos ciliares, iris, 
espolón escleral y surco ciliar9.

La UBM se introdujo en la valoración del glaucoma 
alrededor del año 1992 para examinar los límites nor-
males de varios parámetros de la cámara anterior, los 
cuales eran: profundidad de la misma, ángulo irido-tra-
becular (ITA), el grosor del iris y de la esclera10. 
Actualmente es reconocido como una herramienta de 
imagen valiosa para medir las dimensiones de las 
estructuras del segmento anterior y clasificar a los 
pacientes con glaucoma.

Debido a las potenciales ventajas del UBM en la 
visualización de las estructuras del ángulo iridocorneal, 
se propuso determinar la sensibilidad y especificidad 
de la UBM en comparación con la gonioscopia en la 
evaluación del ángulo iridocorneal de pacientes con 
ángulo estrecho, con el propósito de establecer alter-
nativas en la evaluación oftalmológica de los pacientes 
con glaucoma y en especial en aquellos con ángulos 
estrechos.

Materiales y métodos

–	Diseño del estudio
	 Para revisar la sensibilidad y especificidad de la 

UBM en la evaluación del ángulo iridocorneal se 
realizó un estudio transversal analítico de pruebas 
diagnósticas11. El estudio se llevó a cabo en el Insti-
tuto Mexicano del Seguro Social Centro Médico Na-
cional de Occidente, Hospital de Especialidades en 
el Departamento de Oftalmología, y este fue regis-
trado y autorizado por el Comité Local de Investiga-
ción y Ética en Investigación de Salud con número 
de registro: R-2017-1301-127. Es importante señalar 
que el estudio se apega a los principios de la decima 
octava Asamblea Médica de Helsinki en 1964 y de 
las modificaciones hechas por la vigésima novena 
Asamblea Médica Mundial de Tokio en 1975, la tri-
gésima quinta Asamblea Médica Mundial de Venecia 
en 1983, la cuadragésima primera Asamblea Médica 
Mundial de Hong Kong en 1989, la cuadragésima 

octava Asamblea Médica Mundial de Somerset West 
en 1996, la quincuagésima segunda Asamblea Mé-
dica Mundial de Edimburgo en el 2000, la quincua-
gésima novena Asamblea General en Seúl, la sexa-
gésima cuarta Asamblea General de Fortaleza y de 
acuerdo con el Artículo 17 del reglamento de la Ley 
General de Salud de México12. En todos los casos, 
previo al reclutamiento de los participantes, se soli-
citó la firma de consentimiento informado.

–	Población, muestra, criterios de inclusión
	 Se incluyeron pacientes afiliados al Instituto Mexica-

no del Seguro Social con diagnóstico de glaucoma 
de ángulo cerrado o estrecho de los 18 a los 90 años. 
Fueron excluidos pacientes con antecedente de ci-
rugía ocular previa, sujetos con catarata intumescen-
te, con diagnóstico de glaucoma de ángulo abierto o 
secundario, o aquellos con presencia de quistes iri-
docorneales, o con opacidad corneal que impediría 
visualizar el ángulo iridocorneal. Se excluyeron ade-
más los sujetos que hubieran aplicado pilocarpina 
tópica 40 días previos al estudio y aquellos que, 
cumpliendo los criterios de inclusión, no desearon 
ser parte del estudio.

–	Evaluación clínica de los pacientes
	 La evaluación clínica de los pacientes involucró el 

registro de variables demográficas y clínicas de 
interés, como edad, sexo, ojo evaluado, así como 
la realización de UBM y gonioscopia por lente 
Goldmann de tres espejos con graduación del án-
gulo iridocorneal mediante el sistema de Shaffer 
(Tabla 1).
Para realizar la gonioscopia se colocó al paciente en 

sedestación, con el fin de aplicar posteriormente una 
gota de anestesia tópica, tetracaína al 0.5% (Ponti 
ofteno R, Laboratorios Sophia, Jal., México) en ambos 
ojos. Tras la instalación, se procedió a la evaluación 
disminuyendo la luz ambiental. Con un haz de luz de 
1 mm y buscando no estimular el reflejo fotomotor bila-
teral, se valoraron los cuatro cuadrantes con lente de 
Goldmann y se clasificaron mediante la clasificación 
de Shaffer inicial y posterior a la indentación con el 
goniolente, para diferenciar el cierre aposicional del 
sinequial. La definición de ángulo estrecho global 
mediante la clasificación de Shaffer de la gonioscopia 
fue descrita como un grado I o menor (malla trabecular 
no visible) en al menos 180°.

Posteriormente, se realizó la UBM para valoración y 
análisis del ángulo iridocorneal mediante el equipo de 
ultrasonido A/B TOMEY YD-800 (Grupo Aldai, Ciudad 
de México, México) en modo B con sonda de 40 MHz 
y copa de inmersión integrada, esto bajo anestesia 
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Tabla 1. Graduación Shaffer

Grado 0 0° cierre completo o 
parcialmente cerrado 

Cámara cerrada con 
contacto iridocorneal

Grado I Menor a 10° de 
apertura

Ángulo estrecho, línea de 
Schwalbe visible

Grado II Entre 10‑20° de 
apertura

Ángulo estrecho, línea de 
Schwalbe y malla 
trabecular visible

Grado III Entre 20‑35° de 
apertura

Ángulo abierto: visible 
hasta el espolón escleral

Grado IV Entre 35‑45° de 
apertura

Ángulo abierto: todas las 
estructuras visibles, hasta 
raíz del iris y cuerpo ciliar

local mediante el uso de hipromelosa al 2% (Meticel 
ofteno R, Laboratorios Sophia, Jalisco, México) como 
gel de acoplamiento. Se realizó el procedimiento en un 
cuarto oscuro, en posición de decúbito supino, teniendo 
cuidado de no generar presión con la sonda sobre la 
córnea, y evaluando los cuadrantes correspondientes 
a los meridianos doce, tres, seis y nueve, además de 
la cámara anterior, colocando la sonda en una posición 
perpendicular a la estructura a evaluar. La acomoda-
ción fue controlada al colocar un punto de fijación en 
el techo. Las medidas ultrabiomicroscópicas registra-
das incluyeron el ángulo iridotrabecular (ITA), la distan-
cia de apertura del ángulo a 500 µm (AOD 500), el área 
del receso angular a 500 µm (ARA 500), la profundidad 
de la cámara anterior (ACD), la amplitud de la cámara 
anterior (ACA) y la longitud axial (LA).

AOD 500 corresponde a la línea perpendicular a la 
superficie del iris que se traza a partir de 500  µm 
desde el espolón escleral. El ITA corresponde al área 
comprendida entre el AOD, la superficie del iris, y el 
endotelio corneal13. Es la línea perpendicular que parte 
del espolón escleral hasta el iris. El ARA 500 corres-
ponde al área de recesión angular, es una área trian-
gular cuya base está formada por el AOD 500 o 750, 
el vértice lo conforma el receso del ángulo, y los dos 
lados del triángulo lo forman la superficie del iris y la 
pared interna corneoescleral14. Por último, la ACD 
corresponde a la distancia desde el endotelio corneal 
hasta la cápsula anterior del cristalino15.

Se consideró ángulo estrecho por UBM la observa-
ción de apertura del ITA de 20° o menor en al menos 
2 cuadrantes, así como valores de AOD 500 de 200 µm 
o menor, y ARA 500 de 0.07 mm2 o menor.

–	Análisis estadístico
	 El análisis estadístico fue realizado utilizando el sof-

tware IBM-SPSS versión 24 para Windows. Se rea-
lizó estadística descriptiva para obtener medidas 
como media, moda, mediana, porcentajes y tablas 
de frecuencia. Para evaluar las diferencias entre las 
frecuencias de las variables cualitativas de interés se 
utilizó la prueba de Chi-cuadrado. Igualmente, se 
calculó el coeficiente Kappa para determinar el nivel 
de concordancia entre la gonioscopia y la UBM. 
También se evalúa la relevancia clínica de la sensi-
bilidad, la especificidad, el valor predictivo positivo y 
el valor predictivo negativo de la UBM en compara-
ción con la gonioscopia. En todos los casos de es-
tadística inferencial el nivel de significancia estable-
cido fue < 0.05.

Resultados

Se estudiaron 115 pacientes y 212 ojos (108 ojos 
derechos y 104 izquierdos) con el diagnóstico previo 
de ángulo cerrado, con una edad promedio de 65 años, 
siendo 73 mujeres y 42 hombres.

Con respecto a los valores encontrados en la gonios-
copia, de los 848 sectores evaluados, se obtuvieron un 
total de 488 sectores con ángulos estrechos16. El grado 
de Shaffer más común en todos los cuadrantes, tanto 
en ojos derechos como izquierdos fue el grado I 
(n = 358), seguido del grado «0» (n = 337), grados II 
(n = 130), III (n = 18) y IV (n = 5) (Tabla 2).

Es importante destacar que en la comparación entre 
ojos derechos e izquierdos, se encontró que estos últi-
mos tienen mayor prevalencia de graduaciones Shaffer 
«0» en los cuatro cuadrantes. También se debe enfa-
tizar que en el ojo derecho el sector superior es el que 
con mayor frecuencia se encontró cerrado en un 44% 
de las evaluaciones, mientras que en el ojo izquierdo 
el sector nasal fue el que con mayor frecuencia se 
encontró cerrado (47%). A  su vez, el sector estrecho 
grado I más común en el ojo derecho fue el temporal 
con 47% de los casos, siendo el mismo en el ojo 
izquierdo, en el cual este grado fue visualizado en 41% 
de las revisiones.

Analizando los datos obtenidos con la UBM, el primer 
parámetro evaluado fue el ITA, del cual se observa un 
valor promedio de 8.24° en los cuatro cuadrantes en 
ambos ojos, con una mediana de 6.54º, y una 
moda de 015. Asimismo, independientemente, los ojos 
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Tabla 2. Hallazgos a la gonioscopia

Grado Cuadrantes

Shaffer Superior Inferior Nasal Temporal

n (%) n (%) n (%) n (%)

OD OS OD OS OD OS OD OS

0 48 (5.6%) 42 (4.9%) 38 (4.4%) 44 (5.1%) 45 (5.3%) 49 (5.7%) 36 (4.2%) 35 (4.1%)

I 33 (3.8%) 41 (4.8%) 49 (5.7%) 42 (4.9%) 50 (5.8%) 41 (4.8%) 54 (6.3%) 48 (5.6%)

II 18 (2.1%) 15 (1.7%) 20 (2.3%) 17 (2%) 12 (1.4%) 13 (1.5%) 16 (1.8%) 19 (2.2%)

III 8 (0.9%) 5 (0.5%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 0 (0%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

IV 1 (0.1%) 1 (0.1%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (0.1%) 0 (0%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

OD: ojo derecho; OS: ojo izquierdo.

Tabla 3. Apertura de ángulo iridocorneal

Grado Ángulo iridocorneal (°)

(X ± s)*

Superior Inferior Nasal Temporal

OD OS OD OS OD OS OD OS

Grado 0 24 28 19 26 22 22 15 12

Grado I 50 45 58 51 59 62 56 59

Grado II 18 22 23 23 19 13 27 27

Grado III 15 8 8 4 7 7 9 5

Grado IV 1 0 0 0 1 0 1 1

*X ± s: media ± desviación estándar.
OD: ojo derecho; OS: ojo izquierdo.

Tabla 4. Distancia ángulo‑apertura a 500 µm 

Grado AOD 500 (mm)

(X ± s)*

Superior Inferior Nasal Temporal

OD OS OD OS OD OS OD OS

Grado 0 8 13 10 16 9 11 6 8

Grado I 56 59 51 40 62 59 56 51

Grado II 40 29 45 40 34 29 38 37

Grado III 4 1 0 4 2 2 7 6

Grado IV 0 1 2 4 1 3 1 2

*X ± s: media ± desviación estándar.
OD: ojo derecho; OS: ojo izquierdo. AOD 500: distancia de apertura del ángulo a 500 
μm. 

izquierdos reportaron un menor ITA en los cuatro cua-
drantes que los ojos derechos (7.93º del ojo izquierdo 
y 8.54º del ojo derecho), siendo el promedio del sector 
nasal el más estrecho de ambos ojos (7.7º y 7.2º, res-
pectivamente). Mediante el ITA se clasificaron 168 sec-
tores como grado «0», 440  sectores como grado I, 
172 sectores como grado II, 63 sectores como grado 
III y cuatro sectores grado (Tabla 3).

El segundo parámetro evaluado fue la AOD 500, la 
cual reportó un promedio de 0.34  mm (promedio de 
ojos derechos de 0.22 mm y promedio de ojos izquier-
dos de 0.45 mm). En ambos ojos, el sector con AOD 
500 más bajo, competió al superior, siendo de 0.19 mm 
en el ojo derecho y de 0.34 mm en el ojo izquierdo. Se 
registraron en la modalidad de AOD 500 un total de 
81 sectores Grado «0», 434 sectores grado I, 292 sec-
tores grado II, 26 sectores grado III y 14 sectores grado 
IV (Tabla 4).

El tercer parámetro valorado fue el ARA 500, para 
el cual se obtuvo un valor promedio de 0.015 mm2, 
con un promedio en el ojo derecho de 0.015 mm2 y 
en el ojo izquierdo de 0.016 mm2. Mientras que el 
sector el cual tuvo un menor área de receso angular, 
correspondió al nasal, con un promedio en ambos 
ojos de 0.09 mm2. Igualmente, el total de ARA 500 
con valor de «0 mm2», el cual corresponde al grado 
«0», fue de 76  (39 de ojos derechos y 37 de ojos 
izquierdos), y por su vez el ángulo estrecho 
(≤ 0.07 mm2) dieron en total 370  (181 de ojos dere-
chos y 189 de ojos izquierdos). Por último, se encon-
traron un total de 402 ángulos abiertos (≥ 0.08 mm2) 
de los cuales 212 fueron ojos derechos y 190 ojos 
izquierdos. Lo que significa que de 848 sectores eva-
luados, se obtuvieron un total de 446  sectores con 
ángulos estrechos (Tabla 5)16.

El último parámetro evaluado por la UBM fue la ACD, 
para la cual se obtuvieron unos valores de promedio, 
mediana y moda de 2.42  mm, 2.4  mm y 1.98  mm, 
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Tabla 6. Profundidad de la cámara anterior por 
ultrabiomicroscopía

ACD OD OS Total

Rango (mm) n (%) n (%) n (%)

1.50‑2.00 24 (11.4%) 29 (13.6%) 53 (25%)

2.01‑2.50 42 (19.8%) 28 (13.2%) 70 (33%)

2.51‑3.00 31 (14%) 34 (16%) 65 (30%)

3.01‑3.50 8 (3.8%) 9 (4.2%) 17 (8%)

> 3.51 3 (1.4%) 4 (1.9%) 7 (3.3%)

ACD: profundidad de la cámara anterior; OD: ojo derecho; OS: ojo izquierdo.

Tabla 7. Sensibilidad, especificidad y valores predictivos 
de UBM en ambos ojos

Valores Parámetro de la UBM

ITA AOD 500 ARA 500 ACD

S 94.56 62.64 51.08 90.82

E 100 100 100 100

VPP 1 1 1 1

VPN 6.5 39.5 51 20

ACD: profundidad de la cámara anterior; AOD 500: distancia de apertura angular a 
500 µm del espolón escleral; ARA 500: área del receso angular a 500 µm del 
espolón escleral; E: especificidad; ITA: ángulo iridotrabecular; S: sensibilidad; 
UBM: ultrabiomicroscopía; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo 
positivo.

respectivamente. El estudio demostró que hasta un 
61% de la población evaluada posee una cámara ante-
rior menor a 2.50 mm, siendo la proporción de cámaras 
estrechas ligeramente mayor en el ojo izquierdo 
(Tabla 6).
–	Análisis de sensibilidad y especificidad

Se obtuvieron la sensibilidad, especificidad, valor 
predictivo positivo y valor predictivo negativo de cada 
parámetro de la UBM, considerando la gonioscopia 
como gold standard, para lograr la comparación entre 
los dos métodos diagnósticos evaluados. Además, se 
destaca entre los hallazgos que el parámetro de mayor 
sensibilidad fue el ITA, mientras que el de menor sen-
sibilidad fue el ARA 500 (Tabla 7).

Adicionalmente, se realizó un análisis de la corres-
pondencia de diagnóstico de ángulo abierto y cerrado 
entre la metodología de UBM y la gonioscopia de 
manera global y en los cuatro cuadrantes. El promedio 
de Kappa para el UBM fue de 0.51. En todos los casos, 
el ARA 500 fue el de mayor índice Kappa, y por lo 
tanto, alcanzó el mayor nivel de concordancia en el 
cuadrante inferior de ambos ojos. La ACD tuvo nula 
concordancia con la gonioscopia (Tabla 8, Fig 1 y 2).

Discusión

El glaucoma de ángulo estrecho/cerrado es una 
enfermedad que, aunque corresponde a sólo el 10% 
de los casos de glaucoma, se estima que para el 2020, 
5.3 millones de personas quedarán ciegas debido al 
cierre angular17. Esta enfermedad es prevenible ante 
un diagnóstico temprano18.

De acuerdo con Patel et al.2 existen diferentes fac-
tores de riesgo para desarrollar glaucoma de ángulo 
cerrado, tales como edad superior a 40 años, sexo 

femenino, cámara anterior estrecha (< 2.50 mm) y raza 
esquimal o asiática. Esto coincide con el presente estu-
dio donde se observa una mayor prevalencia femenina 
(65.5% de la población total), así como el promedio de 
edad fue de 65 años, con el grupo de edad más nume-
roso entre los 70-79 años. En relación a la ACD, tam-
bién la población del presente estudio corresponde con 
la literatura, ya que 58% de lapoblación presenta una 
cámara de 2.50 mm o menor.

Tabla 8. Diagnóstico de la apertura angular por UBM y 
gonioscopia

Clasificación Método

UBM ARA 500 AOD 500 ITA SHAFFER

Cerrados 523 446 515 608 695

Abiertos 325 402 333 240 153

AOD 500: distancia de apertura angular a 500 µm del espolón escleral; ARA 500: 
área del receso angular a 500 µm del espolón escleral; ITA: ángulo iridotrabecular; 
UBM: ultrabiomicroscopía.

Tabla 5. Receso angular a 500 µm del espolón escleral

Grado ARA 500 (mm)

(X ± s)*

Superior Inferior Nasal Temporal

OD OS OD OS OD OS OD OS

Grado 0 9 11 12 14 10 8 8 4

Grado I 
(≤ 0.07)

51 47 35 42 51 54 44 46

Grado III‑IV 
(≥ 0.08)

48 46 61 48 47 42 56 54

*X ± s: media ± desviación estándar.
OD: ojo derecho; OS: ojo izquierdo; ARA 500: área del receso angular a 500 μm. 
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La gonioscopia indirecta, tradicionalmente se consi-
dera el estándar diagnóstico del ángulo estrecho/
cerrado y sus valores de sensibilidad y especificidad 
varían, según el método diagnóstico frente al cual se 
compare. Conforme Nolan et al.8, comparándolo con la 
tomografía de coherencia óptica del segmento anterior, 
la gonioscopia presenta una alta sensibilidad (98% vs. 
68%), y por su parte en cuanto a la especificidad fue 
mejor en la tomografía de coherencia óptica del seg-
mento anterior en comparación a la gonioscopia (96% 
vs. 55%)19.

La UBM provee imágenes en 2D, en escala de gri-
ses, y se ha usado en diferentes estudios con propó-
sito de diagnóstico de glaucoma de ángulo estrecho/
cerrado. La adquisición de imágenes depende de la 
cooperación del paciente y de la experiencia del exa-
minador; a pesar de ello, el ángulo estrecho puede 
ser fácilmente observado y confirmado mediante el 
UBM20. En el 2014, Cui et al.10 realizaron un estudio 
comparativo entre la gonioscopia y UBM, en el cual 

evaluaron a 46 pacientes y 85 ojos, de los cuales 70 
presentaron ángulo cerrado. Utilizando la gonioscopia 
como estándar de referencia, obtuvieron una sensibi-
lidad del UBM de 71.4% y una especificidad del 
62.5%. Además, adquirieron un valor Kappa promedio 
0.266 y 0.263, lo cual catalogan como de baja corre-
lación. La sensibilidad del UBM en la población del 
presente estudio fue similar (68.0%), sin embargo, 
difiere en la especificidad (100%), lo que se puede 
explicar, debido a que el criterio de selección de nues-
tra población fue presentar glaucoma de ángulo 
cerrado previamente diagnosticado, mientras que en 
el de Cui et al.10, el criterio de selección fue un Van 
Herick grado I o menor, de los cuales una proporción 
presentó ángulo abierto. Referente al índice Kappa 
promedio del presente estudio es de 0.51 con un p = 
< 0.005, lo que indica una moderada correlación, la 
cual es levemente superior a la del estudio de Cui et 
al.10, que presentó una escasa concordancia entre 
estudios21.

En otro estudio elaborado en el 2006 por Kaushik 
et al.11, comparó la gonioscopia con los parámetros 
de UBM AOD 250 y AOD 500 en 106 ángulos estre-
chos (Shaffer ≤ 2), en 57 ojos abiertos, para los 
cuales observó una alta correlación goniosco-
pia-UBM con un índice Kappa de 0.917, y que fue 
significativo con valor de p = 0.001. De manera ais-
lada, los resultados de la muestra del presente estu-
dio valorados únicamente mediante el parámetro 
AOD 500, presentaron un índice Kappa de 0.49, lo 
cual indica moderada correspondencia a diferencia 
del estudio de Kaushik et al.11, el cual presenta muy 
buena concordancia. Esta diferencia puede expli-
carse debido a la muestra de dicho estudio que 
también incluyó pacientes con ángulos abiertos, los 
cuales son más fáciles de discernir por el software 
para calcular el AOD 500. A diferencia del presente 
estudio, Kaushik et al.11, no tomaron en cuenta los 
valores de ITA, ARA 500 y ACD.

Igualmente, Radhakrishnan et al.16 comparó gonios-
copia vs. UBM vs. tomografía de coherencia óptica 
de 24 pacientes, de los cuales ocho tuvieron ángulos 
estrechos, siendo definidos como grado de Shaffer I 
o menor, al igual que en le presente estudio. Con 
puntos de corte de 200 µm y 0.07 mm2 respectivos 
para los parámetros AOD 500 y ARA 500, consiguie-
ron la sensibilidad y especificidad de 87.5% y 95.7% 
para el AOD 500, mientras que fueron de 91.3 y 
87.5% para el AOD 500. También obtuvieron otros 
parámetros como el ARA 750, área del espacio tra-
bécula‑iris a 500 µmy área del espacio trabécula‑iris 

Figura 1. Índice Kappa de Cohen en parámetros UBM por 
cuadrantes del ojo derecho. ACD: profundidad de la 
cámara anterior; AOD 500: distancia de apertura del 
ángulo a 500 μm; ARA 500: área del receso angular a 500 
μm; ITA: ángulo iridotrabecular; UBM: ultrabiomicroscopía. 

Figura 2. Índice Kappa de Cohen en parámetros UBM 
por cuadrantes del ojo izquierdo. ACD: profundidad de la 
cámara anterior; AOD 500: distancia de apertura del 
ángulo a 500 μm; ARA 500: área del receso angular a 500 
μm; ITA: ángulo iridotrabecular; UBM: 
ultrabiomicroscopía.
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a 750 µm, los cuales en conjunto generan una sen-
sibilidad promedio de 87% y especificidad de 79.3%. 
Comparando los parámetros individualmente con los 
del presente estudio, que presenta los mismos puntos 
de corte, exhibe una sensibilidad y especificidad del 
AOD 500 de 62.64% y una especificidad del 100%, 
mientras que del ARA 500, la sensibilidad es del 
51.08% y la especificidad del 100%. En el estudio de 
Radhakrishnan et al.16 no se obtuvo índice de corre-
lación Kappa.

Dentro de las limitaciones del presente estudio, la 
principal fue la selección de pacientes, que, al selec-
cionar únicamente pacientes con diagnóstico de ángulo 
estrecho o cerrado, afecta a los resultados de preva-
lencia dependientes como la sensibilidad, especifici-
dad y valores predictivos. Igualmente, el uso de un 
transductor con capuchón con solución integrada 
puede producir en ángulos cerrados una apertura inad-
vertida. Estos sesgos pueden ser solucionados a tra-
vés de la ampliación de la muestra y comparación de 
resultados con pacientes con ángulos abiertos, así 
como el uso de una copa de inmersión para la toma 
de las mediciones ultrasónicas.

En conclusión, de acuerdo a los resultados alcanza-
dos, el parámetro más confiable de UBM para discernir 
ángulos abiertos de cerrados fue ARA 500, seguido del 
AOD 500, con puntos de corte de 0.07 mm2 y 200 µm, 
respectivamente. La ACD no presentó correlación con 
el grado angular en ninguno de los cuatro cuadrantes, 
lo que indica que esta medición no puede reemplazar 
a la gonioscopia para evaluar el ángulo de la cámara 
anterior.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener conflicto de 
intereses.

Financiamiento

Ninguno.

Consideraciones éticas

Protección de personas y animales. Los autores 
declaran haber seguido las normas éticas del comité 
de experimentación pertinente, de acuerdo con la 
Asociación Médica Mundial y la Declaración de 
Helsinki. Los procedimientos contaron con la aproba-
ción del Comité de Ética institucional.

Confidencialidad, consentimiento informado y 
aprobación ética. Los autores han seguido los proto-
colos de su centro sanitario/institución para acceder a 
los datos de las historias clínicas. Se ha obtenido el 
consentimiento informado de los pacientes y se cuenta 
con la aprobación del Comité de Ética. Se han seguido 
las recomendaciones de las guías SAGER.

Declaración sobre el uso de inteligencia artificial. 
Los autores declaran que no se utilizó ningún tipo de 
inteligencia artificial generativa para la redacción ni la 
creación de contenido de este manuscrito.

Referencias
	 1.	 Jonas JB, Aung T, Bourne RR, Bron AM, Ritch R, PandaJonas S. Glau-

coma. Lancet. 2017;390(10108):2183–93. Disponible en: http://dx.doi.
org/10.1016/S0140-6736(17)31469-1

	 2.	 Patel K, Patel S. Angleclosure glaucoma. Dis Mon. 2014;60(6):254–62. 
Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.disamonth.2014.03.005

	 3.	 RiordanEva P, Cunningham ET Jr, editors. Vaughan & Asbury’s General 
Ophthalmology. New York (NY): McGrawHill; 2012.

	 4.	 CarreteroMarían. Nuevas opciones terapéuticas en el tratamiento del 
glaucoma. Offarm. 2003;22(2).

	 5.	 Carrizosa Murcia M, Rey Rodríguez DV. Valoración del ángulo de la 
cámara anterior mediante biomicroscopia ultrasónica, gonioscopia y exa-
men de Van Herick. Arch Soc Esp Oftalmol. 2019;94(3):114–8. Disponi-
ble en: http://dx.doi.org/10.1016/j.oftal.2018.09.011

	 6.	 Potop V, Coviltir V, Schmitzer S, Dragosloveanu CDM, Ionescu CI, Bur-
cel MG, et al. Ultrasound biomicroscopy in glaucoma assessment. Rom 
J Ophthalmol. 2021;65(2):114–9. Disponible en: http://dx.doi.
org/10.22336/rjo.2021.24

	 7.	 MuñozNegrete FJ, GonzálezMartínMoro J, CasasLlera P, 
UrcelaySegura JL, Rebolleda G, Ussa F, et al. Guidelines for treatment 
of chronic primary angleclosure glaucoma. Arch Soc Esp Oftalmol (Engl 
Ed). 2015;90(3):119–38. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.ofta-
le.2015.03.013

	 8.	 Nolan WP, See JL, Chew PTK, Friedman DS, Smith SD, Radhakrishnan S, 
et al. Detection of primary angle closure using anterior segment optical 
coherence tomography in Asian eyes. Ophthalmology. 2007;114(1):33–9. 
Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.ophtha.2006.05.073

	 9.	 Shinoj P, Hong XJ, Murukeshan VM, Baskaran M, Tin A. Progress in an-
terior chamber angle imaging for glaucoma risk prediction – a review on 
clinical equipment, practice and research. Med Eng Phys. 2016;38(12):1383–
91. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.medengphy.2016.09.014

	 10.	 Cui SS, Zou YH, Li Q, Li LN, Zhang N, Liu XP. Gonioscopy and ultra-
sound biomicroscopy in the detection of angle closure in patients with 
shallow anterior chamber. Chin Med Sci J. 2014;29(4):204–7. Disponible 
en: http://dx.doi.org/10.1016/S1001-9294(14)60071-7

	 11.	 Kaushik S, Jain R, Pandav SS, Gupta A. Evaluation of the anterior 
chamber angle in Asian Indian eyes by ultrasound biomicroscopy and 
gonioscopy. Indian J Ophthalmol. 2006;54(3):159–63. Disponible en: 
http://dx.doi.org/10.4103/0301-4738.27065

	 12.	 Secretaría de Salud. Reglamento de la Ley General de Salud en Materia 
de Investigación para la Salud. Diario Oficial de la Federación. 1987; 
última reforma 2014. Disponible en: https://www.salud.gob.mx/unidades/
cdi/nom/compi/rlgsmis.html

	 13.	 FernándezVigo J. Nuevas aplicaciones de la tomografía de coherencia 
óptica del segmento anterior [Internet]. Sociedad Oftalmológica de Ma-
drid; [cited 2024]. Disponible en: https://sociedadoftalmologicademadrid. 
com/revistas/revista-2014/m2014-07.html 

	 14.	 Domingo E. Evaluación del ángulo de la cámara anterior mediante OCT 
[Internet]. SECOIR. Disponible en: https://secoir.org/wp-content/ 
uploads/2022/09/2011-Cap-41-Evaluacion-del-angulo-de-la-camara-
anterior-mediante-OCT.pdf 

	 15.	 VillanuevaPérez G, PerdizCalvo DL, JuárezFlores EP, CastañedaGarcía 
OF. Profundidad de la cámara anterior mediante ultrasonido A, Orbscan 
II, OCT Visante y UBM: estudio comparativo. Rev Mex Oftalmol. 2009. 
Disponible en: https://www.medigraphic.com/pdfs/ revmexoft/rmo-2009/
rmo094h.pdf 

	 16.	 Radhakrishnan S, Goldsmith J, Huang D, Westphal V, Dueker DK, Rollins 
AM, et al. Comparison of optical coherence tomography and ultrasound 
biomicroscopy for detection of narrow anterior chamber angles. Arch 
Ophthalmol. 2005;123(8):1053–9. Disponible en: http://dx.doi. 
org/10.1001/archopht.123.8.1053 



Rev Mex Oftalmol. 2025;99(6)

204

	 17.	 Löw U, Seitz B. Gonioscopy — a forgotten examination method? Klin 
Monbl Augenheilkd. 2015;232(5):697–709; quiz 710–1. Disponible en: 
http://dx.doi.org/10.1055/s-0033-1358127 

	 18.	 Llobet A, Gasull X, Gual A. Understanding trabecular meshwork physiolo-
gy: a key to the control of intraocular pressure? Physiology (Bethesda). 
2003;18(5):205–9. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1152/ nips.01443.2003 

	 19.	 Hattenhauer MG, Johnson DH, Ing HH, Herman DC, Hodge OD, Yawn 
BP, et al. The probability of blindness from openangle glaucoma. Oph-
thalmology. 1998;105(11):2099–104. Disponible en: http://dx.doi. 
org/10.1016/S0161-6420(98)91133-2 

	 20.	 Kalantzis G, Georgalas I, Tsiamis C, ElHindy N, PoulakouRebelakou 
E. The invention of gonioscopy by Alexios Trantas and his contri-
bution to ophthalmology. J R Coll Physicians Edinb. 
2015;45(3):226–8. Disponible en: http://dx.doi.org/10.4997/JRC-
PE.2015.311 

	 21.	 Smith SD, Singh K, Lin SC, Chen PP, Chen TC, Francis BA, et al. 
Evaluation of the anterior chamber angle in glaucoma: a report by the 
American Academy of Ophthalmology. Ophthalmology. 
2013;120(10):1985– 97. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.oph-
tha.2013.05.034.



205

Ciento cincuenta años de adaptación a la oscuridad

One hundred and fifty years of dark adaptation
Belén Martínez-Álvarez1,2*  Mame D. Touré-Sarr1,2  y Celia Sánchez-Ramos1,2

1Departamento de Optometría y Visión, Facultad de Óptica y Optometría; 2Grupo de investigación de visión y oftalmología. Universidad Complutense 
de Madrid, España

ARTÍCULO DE HISTORIA

Resumen

Evaluar la evolución del conocimiento científico a lo largo del tiempo sobre la adaptación a la oscuridad (AO), desde sus 
fundamentos fisiológicos y bioquímicos hasta su aplicación clínica como biomarcador de enfermedades retinianas. Se rea-
lizó una revisión bibliográfica en la base de datos PubMed, de artículos en inglés y español, publicados entre 1900 y la 
actualidad, que abordaban la AO de estudios en humanos. Las primeras investigaciones estuvieron basadas en los meca-
nismos fisiológicos y moleculares de la AO. Posteriormente, se estudió la influencia del envejecimiento en la curva de AO y 
su relación con enfermedades como la degeneración macular asociada a la edad. En la última década, la AO se ha con-
solidado como biomarcador funcional para la detección y seguimiento de enfermedades retinianas, debido a adaptómetros 
específicamente diseñados para esta medida. El estudio de la AO ha experimentado una evolución notable a lo largo del 
tiempo, posicionando hoy esta medida como una herramienta rápida y precisa que tiene un futuro prometedor en el diag-
nóstico y control de enfermedades retinianas.

Palabras clave: Adaptación a la oscuridad. Bastón. Degeneración macular asociada a la edad. Enfermedad retiniana. En-
vejecimiento.

Abstract

To evaluate the evolution of scientific knowledge over time on dark adaptation, from its physiological and biochemical foun-
dations to its clinical application as a diagnostic biomarker in retinal diseases. A  literature review was conducted in the 
PubMed database of articles in English and Spanish published between 1900 and the present day that addressed dark 
adaptation in human studies. Early research was based on the physiological and molecular mechanisms of dark adaptation. 
Subsequently, the influence of ageing on the dark adaptation curve and its relationship with diseases such as age-related 
macular degeneration were studied. In the last decade, dark adaptation has established itself as a functional biomarker for 
the detection and monitoring of retinal diseases, owing to adaptometers specifically designed for this measurement. The study 
of AO has undergone a remarkable evolution over time, positioning this measure today as a fast and accurate tool with a 
promising future in the diagnosis and control of retinal diseases.

Keywords: Ageing. Age-related macular degeneration. Dark adaptation. Rod. Retinal disease.
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Introducción

La adaptación a la oscuridad (AO) se define como la 
capacidad del ojo para recuperar, de forma gradual, la 
sensibilidad visual en la oscuridad, después de haber 
sido expuesto a luz deslumbrante, durante un determi-
nado periodo de tiempo. Dicha luz deslumbrante hace 
que los fotorreceptores se inactiven, lo que provoca 
una profunda pérdida de sensibilidad (aproximada-
mente cinco unidades logarítmicas). Esta recuperación 
ocurre en dos fases: una fase rápida mediada por los 
conos y una fase lenta mediada por los bastones. El 
tiempo de regeneración depende, en gran medida, de 
la intensidad y duración de la luz deslumbrante, de la 
preadaptación, del tamaño y ubicación del punto de 
fijación utilizado, de la longitud de onda del estímulo y 
del tiempo que tarden los bastones en regenerar su 
fotopigmento1,2.

La AO ha sido objeto de estudio desde el siglo XIX, 
cuando Aubert3 definió por primera vez el término de 
la AO. A lo largo del tiempo, desde las primeras curvas 
de AO elaboradas por Hecht y Haig4 hasta el modelo 
matemático propuesto por Lamb y Pugh1, las investi-
gaciones en este campo han evolucionado notable-
mente en cuanto a metodología y objetivos científicos. 
Se conoce que, la AO es útil para investigar el enveje-
cimiento normal5-10 y enfermedades oculares que afec-
tan a los segmentos externos de los fotorreceptores, 
al epitelio pigmentario de la retina (EPR), a la mem-
brana de Bruch y a la capa coriocapilar11; tales como, 
la degeneración macular asociada a la edad (DMAE), 
la retinopatía diabética, la retinosis pigmentaria y la 
ceguera nocturna estacionaria congénita9,12-15. Por 
tanto, el estudio de la AO se considera de gran utilidad 
para analizar el estado de la visión y de la retina16. En 
la actualidad, se han desarrollado instrumentos clínicos 
para medir la AO, con aplicaciones relevantes en el 
diagnóstico y seguimiento de enfermedades como la 
DMAE17.

Por consiguiente, el objetivo de este trabajo se cen-
tra en analizar la evolución del conocimiento científico 
sobre la AO, desde sus fundamentos fisiológicos y 
bioquímicos hasta su aplicación clínica actual como 
herramienta diagnóstica, especialmente para enferme-
dades retinianas como la DMAE.

Materiales y métodos

Se realizó una revisión bibliográfica basada en la 
base de datos PubMed, aplicando palabras claves tales 
como, “dark adaptation”, “age macular degeneration” 

y “retinal pathologies”. Por otro lado, se utilizó el conec-
tor booleano “AND”. Además, los artículos selecciona-
dos debían cumplir una serie de requisitos: 1) estar 
publicados en inglés o en español, 2) estar publicados 
desde 1900 hasta la actualidad y 3) ser estudios rea-
lizados en humanos. A  pesar de ello, se incluyó un 
artículo realizado en especies animales. En la tabla 1 
se representa la metodología de selección de los artí-
culos científicos seleccionados, así como el diagrama 
de flujo (Fig. 1).

Resultados

Adaptación a la oscuridad desde sus 
inicios hasta 1970

Durante este periodo se consolidaron las bases cien-
tíficas de la AO. En esta etapa se definió por primera 
vez el concepto de AO y se formuló la teoría de la 
duplicidad retiniana. Asimismo, se describió la curva 
de AO como un proceso de recuperación visual bifá-
sico. A partir de mediados del siglo XX, el enfoque de 
investigación se amplió, incorporando el estudio de la 
relación entre la edad y la AO, así como la influencia 
de distintas intensidades de luz ambiental y del estí-
mulo visual sobre dicha curva. Además, comenzaron 
a describirse los mecanismos fundamentales de la 
fototransducción.

Aubert3 fue uno de los primeros en estudiar la AO 
en humanos y definió por primera vez este término. Su 
investigación se basó en medir la corriente eléctrica 
necesaria para que el brillo de un alambre de platino 
fuera visible, elemento que fue utilizado como estímulo 
para el observador. En sus experimentos determinó 
que la sensibilidad visual aumentaba, considerable-
mente, tras un tiempo en la oscuridad3.

Schultze18 observó que las especies animales diur-
nas presentaban más fotorreceptores conos que las 
especies nocturnas, hecho que ayudó a formular la 
“teoría de la duplicidad retiniana” que establece que la 
retina tiene dos tipos de fotorreceptores con funciones 
distintas: los conos y los bastones. Aunque no abordó 
directamente el término de AO, su teoría sentó las 
bases para comprender cómo la retina se adapta a 
diferentes niveles de iluminación18.

Ya en 1898, Parinaud19 estudió la relación entre la 
densidad de fotorreceptores en la retina humana y los 
trastornos visuales, incluidos los relacionados con la 
ceguera nocturna o hemeralopía. Observó que la 
ceguera nocturna estaba asociada a una menor den-
sidad de bastones y, por tanto, a una mayor dificultad, 
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fotorreceptores retinianos, empleando estímulos lumi-
nosos de diversa intensidad y duración. Mostró que la 
curva de sensibilidad espectral escotópica presentaba 
una fase inicial lenta, seguida de una fase rápida que 
terminaba en un máximo de sensibilidad. Tal y como se 
muestra en la figura 2, cuando se pasa de un ambiente 
luminoso a otro de oscuridad, la sensibilidad del ojo, al 
principio, es lenta, pero a partir de los 5  minutos 
aumenta rápidamente, hasta llegar a los 30 minutos en 
los que continúa aumentando, pero de forma más lenta. 
Después de 45  minutos se llega a la máxima 
sensibilidad20.

En 1920, Hecht21 analizó la AO en el ojo humano. 
Según este autor, el proceso de AO estaba condicio-
nado por una reacción fotoquímica reversible, en la 
que una sustancia sensible a la luz se descomponía 
al ser iluminada y se regeneraba en la oscuridad; en 
este proceso participaba una sustancia sensible a la 
luz y sus dos productos de descomposición. Es 
decir, ya se analizaban las características del pro-
ceso de fototransducción; sin embargo, todavía no 
se había descrito la molécula de rodopsina. Este 
estudio fue pionero al vincular los cambios en la 
sensibilidad visual con procesos químicos específi-
cos en la retina, sentando las bases para futuras 
investigaciones sobre la bioquímica de la visión21. 
Este mismo autor, en 1937, estudió el efecto de los 
diferentes factores; tales como, la intensidad de la 
iluminación ambiente y su influencia en el proceso 
de AO. Se demostró que solo intervenían los basto-
nes cuando el flash era una luz débil, pero con una 
luz más intensa, primero se adaptan los conos y, 
posteriormente, los bastones4.

En 1955, el grupo de investigación liderado por 
McFarland y Fisher4, realizaró una serie de experi-
mentos en los que se estudió la AO en función de la 

Tabla 1. Resultados de la búsqueda en la base de datos «Pubmed» utilizando el término «Dark Adaptation». Se 
muestran el número de artículos encontrados en cada década, el total de artículos completos libres, estudios en 
humanos y publicaciones en español e inglés y los artículos finalmente seleccionados para el análisis 

Periodo de tiempo Búsqueda inicial 
(sin filtros)

Artículos completos 
libres

Humanos Inglés y 
español

Artículos 
seleccionados

1918‑1970 839 173 42 42 13

1970‑1980 1,798 235 60 60 7

1980‑1990 1,602 195 56 56 7

1990‑2000 1,933 350 107 107 14

2000‑2010 2,058 718 194 194 14

2010‑2021 2,435 1,299 404 404 13

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de búsqueda y 
selección de artículos “Dark Adaptation and 
Pathologies”. Se muestra el número total de artículos 
identificados, seleccionados e incluidos, así como su 
distribución por tipo de enfermedad y periodo dividido 
en décadas.

de los sujetos que lo padecían, para adaptarse a la 
oscuridad19.

Piper20 en 1903, amplió la teoría de la duplicidad al 
investigar cómo la AO afectaba a la sensibilidad de los 
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edad para evaluar la visión nocturna de un grupo de 
personas de diferentes edades. Uno de los experi-
mentos estuvo compuesto por 188 participantes jóve-
nes y adultos con edades comprendidas entre los 20 
y 47 años que se dividieron, a su vez, en cinco sub-
grupos, tal y como se observa en la figura 3. Se con-
cluyó que, a medida que aumentaba la edad, era 
necesario aplicar estímulos con una mayor intensidad 
para generar una respuesta, por lo que se determinó 
que la sensibilidad de los más mayores fue menor. 
Además, también se observó que la aparición del 
punto alfa (punto de inflexión de la respuesta de 
conos a bastones) se retrasaba a medida que aumen-
taba la edad6.

En 1958, Barlow22 estudió la sumación espacial y 
temporal en la visión humana con estímulos luminosos 
de diferentes intensidades y predijo que existe una 
relación entre la intensidad, el área y la duración del 
estímulo; es decir, en entornos oscuros, el ojo humano 
ajusta sus mecanismos de sumación para maximizar 
la detección de estímulos visuales débiles22. El mismo 
autor, en otro artículo publicado en 1964, creó una 
nueva hipótesis sobre los mecanismos de AO, y estu-
dió cómo el fotopigmento de los fotorreceptores juega 
un papel clave en este proceso23.

Adaptación a la oscuridad entre 1971 
hasta 1980

Durante esta década, se lograron avances importan-
tes en el estudio de la AO, con un enfoque particular 
en los mecanismos bioquímicos y psicofísicos. Se pro-
fundizó en la relación entre la sensibilidad visual y la 
regeneración de la rodopsina, así como en los efectos 
del envejecimiento sobre la función visual.

En 1972, Barlow24 presenta una revisión detallada 
sobre la capacidad de la retina humana para adaptarse 
a distintos niveles de iluminación. Tal y como se expuso 
en la etapa histórica nombrada anteriormente, describe 
la AO como un proceso bifásico. Añade que, aunque la 
sensibilidad visual en la oscuridad mejora considerable-
mente, esta mejoría está limitada por la necesidad del 
sistema visual de distinguir entre señales reales y ruido 
neuronal. Asimismo, analiza cómo los mecanismos de 
sumación espacial y temporal permiten al ojo detectar 
estímulos débiles en condiciones de baja iluminación, 
al integrar información de múltiples fotorreceptores. 
A  pesar de que este autor se centra en un enfoque 
psicofísico, establece vínculos con procesos fisiológi-
cos, como la regeneración de los fotopigmentos24.

Rushton et al.25 en 1972, midieron la cantidad de 
rodopsina en el ojo humano vivo utilizando técnicas de 
reflexión retiniana. Simultáneamente, evaluaron los 
umbrales visuales mediante pruebas psicofísicas, per-
mitiendo una comparación directa entre la regenera-
ción del pigmento y la recuperación de la sensibilidad 
visual25.

Pugh et al.26 en 1975, estudiaron el comportamiento 
de la rodopsina, tras la exposición a un flash de xenón 
de 600 microsegundos y su repercusión en la AO. 
Mediante densitometría midieron la cantidad de 

Figura 2. La curva de sensibilidad espectral escotópica 
que representa la sensibilidad frente al tiempo (minutos) 
(adaptada de Piper, 1903 20).

Figura 3. Curvas de AO en cinco grupos con diferentes 
edades (adaptada de McFarland y Fisher, 1955 4).
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rodopsina blanqueada y observaron que la rodopsina 
no sigue un proceso lineal, sino que existe un límite en 
la cantidad de rodopsina que puede ser blanqueada o 
inactivada26.

Por otro lado, en esta década también se iniciaron 
estudios de los cambios del sistema visual de las per-
sonas mayores. Concretamente, se descubrió que los 
segmentos externos de los bastones se vuelven enre-
vesados, más largos y de mayor diámetro con el enve-
jecimiento, lo que provoca un gran cambio en el 
sistema visual. Marshall27 en 1979 ya empezó a rela-
cionar las disfunciones de los bastones con el enveje-
cimiento. Sugirió que esta alteración, provoca una 
disminución de la sensibilidad visual en condiciones de 
baja luminosidad. Además, los cambios observados 
podrían estar relacionados con procesos degenerati-
vos como DMAE27.

Adaptación a la oscuridad entre 1981 
hasta 1990

Los artículos revisados de los años 80 estudiaban la 
relación entre los mecanismos moleculares y fisiológi-
cos y la AO. También se empezó a relacionar la pér-
dida de sensibilidad de la AO con la DMAE.

En la investigación de Nordby et al.28 en 1984, se 
realizó un experimento con una colorimetría de Wright, 
donde se compararon dos grupos de sujetos, un grupo 
con visión normal de colores y otro grupo con acroma-
topsia (sólo ve en blanco y negro, por lo tanto, solo 
participan los bastones en la visión). Se midieron los 
umbrales después de someter a la retina de los parti-
cipantes a un blanqueamiento mediante un flash. 
Posteriormente, se les presentaron estímulos lumino-
sos con diferentes longitudes de onda (650, 600, 550 
y 400 nm), mientras los sujetos miraban a un punto de 
fijación. Al comparar las curvas, se observó que, en la 
fase de los bastones, la curva de los sujetos con acro-
matopsia siguió exactamente el mismo curso que la de 
los sujetos con visión normal. Los participantes con 
acromatopsia no mostraron ninguna función de conos 
a intensidades fotópicas. Por último, se concluyó que 
hay una correlación lineal entre el porcentaje de rodop-
sina fotoblanqueada y el umbral expresado en unida-
des logarítmicas. Es decir, que a mayor cantidad de 
rodopsina fotoblanqueada, mayor será el umbral de 
luminancia medido en unidades logarítmicas. En la 
figura 4, se muestran las diferentes curvas obtenidas 
a partir de los resultados del experimento realizado; la 
gráfica muestra una única curva para el sujeto con 
acromatopsia (figuras negras), mientras que, para el 

sujeto con visión normal del color (figuras sin relleno), 
se diferencian las cuatro curvas que corresponden a 
las diferentes longitudes de onda (650, 600, 550 y 
400 nm)28.

En una investigación liderada por Brown et al.13 en 
1985, se examinaron a cuatro sujetos con DMAE de 67 
a 74 años y cinco sujetos sanos de entre 58 y 74 años. 
Para medir la AO empleó un adaptómetro en forma de 
semiesfera de 50  cm de diámetro y se presentaron 
estímulos verdes y rojos, en diferentes localizaciones 
del campo visual, para estimular a conos y a bastones. 
Observaron que los pacientes con DMAE mostraron un 
retraso del punto alfay un tiempo de recuperación de 
los bastones significativamente más lento. Sin embargo, 
indicaron un tiempo de recuperación de los conos, sin 
diferencias entre grupos, lo que indicaba un estado 
semejante de este tipo de fotorreceptores13.

Jones et al.29 en 1989 en su investigación ofreció una 
visión más profunda de los mecanismos moleculares 
involucrados en la recuperación de la sensibilidad visual 
tras la exposición a una luz intensa. Los resultados 
sugirieron que, durante la AO, la regeneración de la 
rodopsina en los bastones dependía principalmente del 
transporte de 11-cis-retinal desde el epitelio pigmentario 
de la retina pero; además, se planteó que existían vías 

Figura 4. Curvas de adaptación a la oscuridad de un 
sujeto con acromatopsia (K.N) y de un sujeto con visión 
normal (U.S) en función de diferentes longitudes de 
onda (650, 600, 550 y 400 nm) (adaptada de Nordby et al. 
1984 28).
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alternativas para la regeneración de pigmentos visuales 
en bastones y conos durante la adaptación a la oscuri-
dad. Otro dato interesante, es que Jones et al.29 descri-
bieron por primera vez la capacidad que tienen las 
células de Müller en el ciclo visual; concretamente, su 
papel en la regeneración del 11-cis retinal29.

Adaptación a la oscuridad entre 1991 
hasta 2000

Durante este periodo, los estudios se centran en 
investigar el efecto del envejecimiento en la adaptación 
a la oscuridad.

En 1992, Coile et al.5 estudiaron dos aspectos de la 
AO importantes: la AO foveal y la regeneración del foto-
pigmento. La muestra comprendía un rango de edad de 
entre 10 y 78 años. Los resultados mostraron un efecto 
negativo del envejecimiento en la tasa de AO. La sen-
sibilidad foveal y la densidad del fotopigmento disminu-
yeron con el aumento de la edad; así, en el envejecimiento, 
se demostró que la sensibilidad visual disminuye más 
que la disminución de la densidad del fotopigmento5.

En 1993, Curcio et al.30 analizaron la retina de 27 
donantes de entre 27 y 90 años, sin enfermedades 
retinianas. Emplearon una nueva técnica para evaluar 
la topografía de los fotorreceptores, con el objetivo de 
determinar cómo varía la densidad de conos y basto-
nes en función de la edad. Determinaron que la den-
sidad de conos se mantiene estable a lo largo de la 
vida y, especialmente, en la fóvea. Por el contrario, 
observaron una disminución del 30% en la densidad 
de los bastones, comenzando en la zona inferior foveal 
y culminando con una pérdida profunda en un anillo de 
0.5 a 3.0 mm de excentricidad, en la novena década 
de la vida. A pesar de la disminución numérica de los 
bastones propia de la edad, la cantidad de rodopsina 
permanecía estable; lo que sugiere, la gran adaptabi-
lidad del sistema de bastones en el adulto30.

Sturr et al.8, en 1997, midió la AO en 40 observadores 
sanos, de los cuales 26 eran jóvenes (edad media 24.1 
años; rango 20-30 años) y 14 eran mayores (edad 
media 72.6 años; rango 62-84 años). Para medir la AO 
se empleó un sistema óptico computarizado, donde se 
proyectó una luz de fijación de color rojo y los estímulos 
fueron proyectados a 10 grados en el meridiano hori-
zontal de la zona nasal del observador. Los resultados 
de este estudio mostraron umbrales luminosos absolu-
tos escotópicos significativamente más altos en los 
observadores mayores en comparación con los obser-
vadores jóvenes. Se observó que la sensibilidad mediada 
por los bastones para el grupo de mayores fue de 0.39 

unidades logarítmicas menor que en los observadores 
jóvenes. Los autores apuntan que esta diferencia de 
sensibilidad puede estar relacionada con la pérdida de 
función neuronal del sistema de los bastones, producida 
en el envejecimiento normal, sobre todo después de los 
64 años8. En este estudio, también se identificaron dife-
rencias en cuanto al género, a la hora de alcanzar la 
sensibilidad en los sujetos de avanzada edad, pero no 
en los jóvenes. En la figura 5, se muestran los umbrales 
de sensibilidad en relación con la edad. Se puede apre-
ciar que no existen diferencias de género en los sujetos 
de 18-35 años, mientras que en el grupo de 60-90 años, 
las mujeres tienen, generalmente, mayor umbral que los 
hombres y, por lo tanto, menor sensibilidad8.

Por su parte, en el estudio de Jackson et al.7, en 
1999, se examinaron a 94 participantes con edades 
comprendidas entre 20 y 80 años. Su objetivo fue eva-
luar la tasa de recuperación de la sensibilidad mediada 
por bastones, después de la exposición a un flash del 
98% de blanqueamiento, mediante un campímetro 
Humphrey modificado. Los resultados indicaron que, 
en el proceso del envejecimiento, se experimenta una 
desaceleración de la adaptación a la oscuridad 
mediada por bastones que puede atribuirse a la rege-
neración tardía de la rodopsina. En la figura 6 se repre-
sentan las curvas de AO en función de la edad 
(décadas). Como se observa, las funciones se despla-
zan hacia la derecha a medida que aumenta la 
década, lo que indica una mayor lentitud en la recu-
peración de la AO por el envejecimiento normal. 
Todos los parámetros analizados en este estudio 
cambiaron con la edad: el punto alfa aumentó 39.0 
segundos por década y sensibilidad mediada por los 

Figura 5. Sensibilidad logarítmica, empleando una 
longitud de onda de 560 nm, frente a la edad y 
diferenciada por género (adaptada de Sturr et al. 1997 5).
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bastones disminuyó 0.02 unidades logarítmicas/min 
por década7,31. En la figura  7A se presenta un dia-
grama de dispersión en el que se observa el retraso 
del punto Alpha con relación a la edad. En la figura 7B 
se presenta un diagrama en el que se observa la dis-
minución de sensibilidad mediada por los bastones a 
medida que aumenta la edad7.

Guymer et al.32 en 1999 vieron que la membrana de 
Bruch aumenta su espesor con la edad. Una alteración 
de ésta puede causar una modificación en el sistema 
de nutrición del epitelio pigmentario de la retina y, por 
tanto, un funcionamiento anormal del mismo, dando 
lugar a la pérdida de sensibilidad y a la disminución de 
visión propia del envejecimiento32.

Owsley et al.15 en el año 2000, estudiaron la posible 
disfunción en el sistema de bastones en la retina cen-
tral en pacientes con DMAE. Para ello, se midieron 
psicofísicamente las sensibilidades adaptadas a la 
oscuridad (500 nm) y a la luz (600 nm) en 52 puntos 
de la retina central en 80 pacientes con DMAE, com-
parándolas con controles sanos de edad similar. Los 
resultados establecieron que los pacientes con DMAE 
mostraban una sensibilidad media de la AO menor que 
la de los sujetos con la retina sana. Esta afección de 
los bastones sucedió a 1  mm de la fóvea y el déficit 
de sensibilidad disminuyó con la excentricidad. Se con-
cluyó que la realización de pruebas de la sensibilidad 
de la AO es esencial para el estudio y futuras investi-
gaciones de la DMAE15.

Adaptación a la oscuridad entre 2001 
hasta 2010

En la década de los 2000, diversos estudios siguie-
ron investigando la AO y la disfunción del sistema de 

bastones en distintas condiciones, centrándose espe-
cialmente en la DMAE).

Por su parte, Hargrave33 en 2001 estudió la estruc-
tura tridimensional de la rodopsina para analizar su 
función y orientación. Además, demostró que ciertas 
mutaciones en esta estructura pueden provocar un mal 
funcionamiento; lo cual, se relaciona con enfermeda-
des degenerativas como la retinosis pigmentaria33.

En esta década, se empezó a usar una técnica 
basada en monitores de tubos de rayos catódicos, que 
es útil para identificar anomalías en la retina. Dimitrov 
et al. en 2008, diseñó un adaptómetro de tubos de 
rayos catódicos para evaluar la recuperación tanto de 
conos como de bastones después del fotoblanquea-
miento. Para realizar este experimento, se compararon 
un grupo de sujetos con DMAE y otro grupo de sujetos 
sanos, de la misma edad. Los pacientes con DMAE 
mostraron resultados más retardados en, al menos, un 
parámetro. Por lo tanto, esta técnica sirvió como método 
de prueba para monitorizar la progresión de la DMAE34.

En 2008, Jackson et al.35 evaluaron la utilidad del 
AdaptDx, un nuevo tipo de adaptómetro diseñado para 
mejorar el diagnóstico de enfermedades como la 
DMAE. Los sujetos con DMAE examinados mediante 
el AdaptDx, mostraron un deterioro de la AO en com-
paración con los adultos normales. Adicionalmente, la 
novedad de este diseño fue su corta duración al reali-
zar la prueba y en comparación con los adaptómetros 
tradicionales35.

Adaptación a la oscuridad entre 2011 
hasta 2020

En esta etapa los estudios sobre AO continúan cen-
trándose, sobre todo, en evaluar la AO como prueba 
diagnóstica para enfermedades retinianas. Para ello, se 
analizaron los diferentes instrumentos disponibles en el 
mercado y su eficacia para detectar anomalías en la 
retina, sabiendo que la dificultad en la visión nocturna 
es uno de los primeros síntomas en retinopatías. Por 
este motivo existe un gran interés por estudiar la AO 
relacionándola con estas enfermedades.

En estudios como el de Patryas et al.9, en 2013, exa-
minaron a 33 participantes sanos y sin enfermedades 
oculares: 17 jóvenes (≤ 45 años, rango de edad 15-36 
años) y 16 mayores (≥ 45 años, rango de edad 45-68 
años). Los participantes fueron adaptados a la oscuri-
dad durante cinco minutos. Tras la adaptación, se realizó 
un blanqueamiento mínimo del 30% del fotopigmento de 
los fotorreceptores mediante un flash electrónico de 0,9 
ms de luz blanca. Posteriormente, a través de un 

Figura 6. Curvas de AO en función de las diferentes 
décadas de edad estudiadas (adaptada de Jackson, 
1999 7).
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monitor de rayos catódicos, se midió la recuperación de 
la sensibilidad mediante la presentación de estímulos 
visuales generados por un software y la presencia de 
un punto de fijación en forma de cruz y de un estímulo 
situado a 11o en la zona inferior del punto de fijación. La 
prueba se completó en 30 minutos. Los resultados de 
este estudio mostraron una recuperación de la sensibi-
lidad de los bastones significativamente más lenta, en 
el grupo de mayores (0.19 ± 0.03 log cd.m-2.min-1) en 
comparación con el grupo de jóvenes (0.23 ± 0.03 log 
cd.m-2.min-1). Además, se identificó una correlación 
negativa entre la edad y el parámetro sensibilidad de 
los bastones, por lo que se confirma que a medida que 
aumenta la edad, disminuye la sensibilidad de los bas-
tones. Cabe destacar que, estos pacientes no mostraron 
deficiencias en la agudeza visual ni enfermedades reti-
nianas, previas a la realización de la prueba9,31.

Owsley et al.10 en 2014, investigaron la relación de la 
AO mediada por bastones, en mayores con salud macu-
lar normal que posteriormente desarrollaron DMAE. La 
presencia y gravedad de la DMAE se determinaron 
mediante retinografías, método actualmente considerado 
como gold standard. La medida de AO se realizó 
mediante el instrumento AdaptDx. Se reclutaron 381 par-
ticipantes con más de 60 años y salud macular normal. 
El parámetro de medida de la AO que ellos analizaron 
fue el tiempo de intersección de bastones (RIT). El RIT 
se define como la duración necesaria para que la sen-
sibilidad se recupere 3 unidades logarítmicas de atenua-
ción. Este umbral está situado en la segunda mitad de 
la fase de recuperación de los bastones y se consideró 

anormal un valor ≥ 12.3  minutos. Observaron que 82 
usuarios mostraron una AO anormal (18.3 ± 8.6 minutos), 
a pesar de tener una salud macular normal. El resto de 
los participantes mostraron una AO normal (9.1 ± 
1.5 minutos), tal y como se esperaba. En la figura 8 se 
observa un ejemplo de dos personas con salud macular 
normal pero con AO diferentes, siendo una normal y otra 
anormal. El grupo de personas con una AO anormal 
tenía edades superiores a las del grupo de AO normal, 
por lo que, una vez más, se confirma que la AO se ralen-
tiza con el envejecimiento normal y que, además, puede 
ser considerado como marcador de la DMAE temprana, 
anteponiéndose a los signos en la retina10.

Lains et al.36, en 2017, investigaron la relación entre 
la AO y las alteraciones estructurales en la mácula en 
pacientes con DMAE. Para ello, seleccionaron a 77 
sujetos mayores de 50 años; de los cuales, 42 personas 
tenían DMAE y 31 eran sujetos sanos. Para evaluar la 
AO utilizaron el adaptómetro AdaptDx para medir el RIT 
empleando un protocolo de 20 minutos. Para estudiar 
las características morfológicas de la mácula usaron la 
tomografía de coherencia óptica. Además, se desarrolló 
un software para mapear las imágenes extraídas de la 
tomografía de coherencia óptica sobre el área anali-
zada de AO. Se encontró que la presencia de anoma-
lías estructurales, dentro del área analizada, se asociaba 
significativamente a un retraso del RIT, incluso después 
de ajustar por edad y por los estadios de DMAE36.

Owsley et al.,37 en 2017,  evaluaron la adaptación a la 
oscuridad mediada por los bastones, en 30 ojos con 
DMAE intermedia, en sujetos mayores de 50 años. 

Figura 7. A: punto alfa en función de la edad. B: parámetro sensibilidad de los bastones en función de la edad 
(adaptada de Jackson, 1999 5).

ba
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Observaron la evolución de la AO durante un periodo 
de dos años (con una revisión a los 6, 12, 18 y 24 
meses). Mediante el adaptómetro AdaptDx, se midió la 
sensibilidad empleando un estímulo luminoso situado a 
11º del meridiano vertical superior de la retina y se 
valoró, nuevamente, el parámetro RIT. Se observó que 
la AO mediada por los bastones se encontraba deterio-
rada en la mayoría de los ojos analizados, tras los dos 
años de evolución. Concretamente, el 73.3% de los ojos 
tuvieron un aumento en RIT superior a un minuto, el 
56.7% experimentaron un aumento superior a tres minu-
tos y el 36.7% mostraron un aumento superior a seis 
minutos. En la figura  9 se observan cuatro gráficas, y 
en todas ellas, los círculos negros se refieren a las 
medidas tomadas al inicio del estudio, mientras que los 

círculos sin colorear muestran los resultados al final del 
estudio. La gráfica A corresponde a un sujeto con una 
buena AO, donde no se observan diferencias significa-
tivas entre el inicio y el final del seguimiento y la AO es 
más rápida. Las gráficas B, C y D corresponden a suje-
tos con alteraciones maculares. En todas ellas se obser-
van diferencias en el seguimiento a 24 meses y una AO 
más lenta que en los sujetos control de referencia37.

Adaptación a la oscuridad entre 2020 
hasta la actualidad

Murray et al.31, en 2021, llevaron a cabo una revisión 
exhaustiva en la que se analizó el papel de la AO como 
herramienta fundamental para la comprensión y 

Figura 8. Dos fotografías de fondo de ojos en un sujeto con AO normal (arriba) y otro con AO anormal (abajo) 
(adaptada de Owsley et al. 2014 10).
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Figura 9. Evolución de la adaptación a la oscuridad. A: gráfica que muestra el seguimiento de 24 meses de sujetos 
controles. B, C y D: gráficas que muestran el seguimiento de 24 meses de sujetos con DMAE intermedia. Los 
círculos negros corresponden a la medición inicial y los círculos sin colorear muestran los resultados al final del 
estudio (adaptada de Owsley et al. 2014 10).

detección precoz de la DMAE. En su trabajo, los auto-
res destacaban que la AO se encuentra alterada desde 
las etapas iniciales de la enfermedad, incluso antes de 
que los pacientes presenten síntomas visuales clínica-
mente evidentes. Este hallazgo sitúa a la medida de la 
AO, y en particular a la AO mediada por bastones, 
como un posible biomarcador funcional de gran utilidad 
para la identificación temprana de la DMAE. Además, 
el artículo examina en profundidad diversas metodolo-
gías y tecnologías disponibles para la evaluación de la 
AO, subrayando tanto su valor en el ámbito de la inves-
tigación clínica como su creciente aplicabilidad en la 
práctica oftalmológica diaria31.

Nigalye et al.11, en 2022 refuerzan el valor diagnós-
tico de la AO en la DMAE, posicionando esta técnica 
como una medida sensible para la evaluación de la 
función visual en etapas subclínicas de la enfermedad. 
El estudio señala que la DMAE afecta de manera tem-
prana la AO, incluso en fases en las que los pacientes 
no presentan síntomas visuales evidentes. En particu-
lar, se enfatiza la utilidad de parámetros como el RIT 
y la ruptura cono-bastón (punto alfa), los cuales permi-
ten cuantificar de forma precisa el deterioro funcional 

asociado a los cambios morfológicos de la retina. 
Asimismo, se establece una correlación entre el retraso 
en la AO y la presencia de alteraciones estructurales 
como drusas, depósitos drusenoides subretinianos y 
otras anomalías retinianas periféricas11.

Higgins et al.38, en 2023 evaluaron a 54 participantes 
controles sin DMAE, 28 con DMAE temprana, 167 con 
DMAE intermedia y 41 con DMAE tardía. Cada partici-
pante fue evaluado en dos visitas separadas por apro-
ximadamente 14 días, utilizando los dispositivos 
AdaptDx y S-MAIA para medir la AO y la microperime-
tría, respectivamente. El estudio concluye que las 
mediciones de AO, particularmente el RIT, son herra-
mientas fiables y sensibles para detectar disfunciones 
visuales en la DMAE. Nuevamente, se concluye la 
utilidad de estas medidas como biomarcadores funcio-
nales en ensayos clínicos y en la práctica clínica para 
monitorear la progresión de la enfermedad y evaluar la 
eficacia de las intervenciones terapéuticas38.

Los instrumentos en las últimas décadas han experi-
mentado un desarrollo importante. Un ejemplo de ello 
se presenta en el trabajo publicado por Pundlik et al.39, 
2023, en el que midieron la AO mediante una aplicación 
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móvil en un grupo de 25 mayores con salud macular 
normal (65 ± 8.7 años) y en otro grupo de 32 sujetos 
con DMAE (72 ± 6.3 años). Observaron una sensibilidad 
peor (parámetro RIT superior) en los participantes con 
DMAE. Además, esta aplicación mostró resultados con-
sistentes con los obtenidos en otras investigaciones que 
emplearon el adaptómetro AdaptDx para medir la AO39.

Como se ha visto, en los últimos años, se han desa-
rrollado nuevos instrumentos especializados íntegra-
mente en la medida de la AO, capaces de realizar la 
medida en un tiempo mucho menor, lo que proporciona 
una mayor fiabilidad de la prueba. Un ejemplo de ello 
es el adaptómetro AdaptDx (Maculogix) que, como se 
ha visto, proporciona el valor del parámetro RIT en 
menos de siete minutos. Incluso, actualmente están 
comenzando a usarse gafas de realidad virtual como 
AdaptDx Pro (Maculogix) o re: Vive 2.0 (Heru) y aplica-
ciones móviles para medir la AO como MOBILE_DA40. 
Estos últimos instrumentos presentan muchas ventajas; 
las principales son una valoración en un tiempo rápido 
y una sensibilidad y especificidad aceptable11,14.

Discusión

A lo largo del tiempo, la AO ha experimentado una 
evolución significativa, desde las primeras observacio-
nes fisiológicas del siglo XIX hasta su papel actual como 
biomarcador de enfermedades retinianas como la DMAE. 
Los primeros experimentos más relevantes como el de 
Aubert3, Schultze18 y Piper20 establecieron las bases de 
la AO, al identificar la existencia de dos sistemas visua-
les independientes llevado por conos y bastones y al 
describir la curva de AO como bifásica. Estas investiga-
ciones sirvieron como base para explicar cómo la retina 
se adapta a diferentes niveles de iluminación enfocán-
dose en el área psicofísica, fisiológica y molecular.

Durante la primera mitad del siglo XX, autores como 
Hecht21 y Barlow22 comenzaron a estudiar el proceso 
bioquímico que ocurre durante la AO, más concreta-
mente, el importante papel de la regeneración del foto-
pigmento rodopsina, responsable de la recuperación 
de la sensibilidad en condiciones escotópicas. Estos 
avances fueron fundamentales para comprender el 
fenómeno de fototransducción y los mecanismos de la 
regeneración del pigmento visual.

A partir de la década de 1950, los estudios estuvieron 
más orientados en la influencia de la edad y del enveje-
cimiento normal en la curva de AO. McFarland y Fisher6 
fueron los primeros en demostrar que la sensibilidad 
visual disminuye con la edad. Décadas posteriores con-
firmaron estos hallazgos con metodologías más precisas, 

demostrando que la pérdida funcional de los bastones y 
los cambios estructurales en la membrana de Bruch y el 
epitelio pigmentario retiniano contribuyen al deterioro de 
la AO asociado al envejecimiento fisiológico.

En la década de los setenta se incorporaron técnicas 
como la densitometría que permitieron relacionar cuan-
titativamente la rodopsina con la recuperación de la 
sensibilidad visual. Investigadores como Rushton25, 
Pugh26 y Marshall27 aportaron evidencia sobre el papel 
de los bastones y la morfología retiniana en la AO, 
sentando las bases para comprender las alteraciones 
funcionales asociadas a las enfermedades maculares.

A partir de los años ochenta, los estudios comenza-
ron a vincular de forma consistente la AO con enfer-
medades específicas, en particular con la DMAE. 
Trabajos como los de Brown et al.13 en 1985 y Owsley 
et al.15 en 2000, demostraron que los pacientes con 
DMAE presentan una recuperación más lenta de la AO 
mediada por bastones, incluso en fases iniciales de la 
enfermedad. Estos resultados consolidaron el papel de 
la AO como un biomarcador de disfunción retiniana, 
incluso antes de detectar signos visibles en la retina.

Durante las últimas dos décadas, la AO ha pasado de 
ser un fenómeno fisiológico de interés experimental a una 
herramienta clínica aplicable. El desarrollo de adaptóme-
tros digitales como AdaptDx y su evolución hacia versio-
nes portátiles y dispositivos de realidad virtual (AdaptDx 
Pro, re:Vive 2.0) o aplicaciones móviles (MOBILE_DA), 
ha permitido realizar pruebas más rápidas, reproducibles 
y accesibles. Estos avances tecnológicos impulsarán, en 
un futuro, el uso de la AO en la práctica oftalmológica 
como una prueba complementaria para el diagnóstico y 
seguimiento de la DMAE.

Pese a ello, los estudios revisados también evi-
dencian limitaciones; ya que, la mayoría de las investiga-
ciones se centran en la DMAE, mientras que otras 
enfermedades retinianas, como la retinopatía diabética o 
las distrofias hereditarias, han recibido menos atención.

Conclusión

La investigación sobre la AO ha progresado desde una 
comprensión básica de sus principios fisiológicos y bio-
químicos hasta convertirse en una herramienta diagnós-
tica relevante para enfermedades retinianas. A lo largo de 
las décadas, se han identificado sus mecanismos, se ha 
evidenciado su deterioro con la edad y su alteración en 
enfermedades como la DMAE. En la actualidad, gracias 
al desarrollo de tecnologías avanzadas, es posible evaluar 
la AO de forma rápida y precisa, por lo que se considera 
un biomarcador funcional de gran valor clínico.
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wound healing: a systematic review
Óscar Ortíz1*, Daniela Ortiz2, Claudia Ayala2 y Andrei Saffioti2
1 Departamento de Consulta Exprés, Hospital Conde de Valenciana; 2Departamento de cirugía, Centro Médico ABC. Ciudad de México, México

REVISIÓN NARRATIVA

Resumen

La región periorbitaria es la primera en exhibir los efectos del envejecimiento, siendo el exceso de piel del párpado superior 
el signo más frecuente. La blefaroplastia es el procedimiento quirúrgico estético y funcional, el cual puede realizarse en uno 
o ambos párpados (superior e inferior). En virtud de lo anterior, el objetivo de este artículo es demostrar que a pesar del 
objetivo estético, se pueden tener complicaciones que pudieran causar el fracaso total del procedimiento realizado, por un 
mal seguimiento posquirúrgico. Es importante tener en cuenta, que todo lo que se realice se haga con conciencia, buscando 
el mejor resultado para los pacientes. Existen diversos tratamientos para el abordaje de las cicatrices y, en especial, para el 
seguimiento posquirúrgico estético. Con base en las distintas evidencias y productos que se encuentran, en este artículo 
se hace una comparación acerca de los distintos tratamientos farmacológicos que hay en el manejo inmediato posquirúrgico 
de la blefaroplastia. Con este fin, se recompilaron diversos artículos y sus aplicaciones clínicas para obtener un mejor resul-
tado en los pacientes. Se estableció una revisión sistemática antes de comenzar con el análisis, siguiendo los Elementos 
de Informe Preferidos para Revisiones Sistemáticas y Metanálisis (PRISMA). Se examinaron un total de 34 estudios, de los 
cuales: los estudios elegibles fueron ensayos controlados aleatorizados, estudios de cohorte y series de casos (> 10 parti-
cipantes), sin restricción de idioma. Se excluyeron los estudios si se habían realizado procedimientos estéticos o quirúrgicos 
adicionales simultáneamente o durante el seguimiento (p. ej. exfoliación, «blefaroplastia asiática», creación quirúrgica de un 
pliegue supratarsal, blefaroplastia inferior, corrección de ptosis, ceja). Los estudios incluidos integraban una variedad de 
resultados. En los resultados se establece una narrativa de los hallazgos de los estudios incluidos. Las cicatrices hipertró-
ficas permanecen dentro de los límites de una herida original, mientras que una queloide se extiende más allá de su borde. 
Las cicatrices hipertróficas generalmente ocurren poco después de la lesión (semanas) y pueden retroceder con el tiempo, 
mientras que los queloides pueden manifestarse meses o años después de la lesión inicial y tienden a no retroceder. Los 
tratamientos con productos a base de silicona son de los más utilizados para la prevención y manejo inicial en las cicatrices 
queloides e hipertróficas. El 5-fluoracilo muestra una gran respuesta positiva por parte de los pacientes al tratar este tipo 
de cicatrices para evitar su formación. La toxina botulínica tipo A también ha mostrado efectos positivos en el tratamiento 
de este tipo de cicatrices con una tasa baja de efectos secundarios, como pueden ser dolor, prurito, hiperpigmentación y 
disminución de una posible recurrencia, así como una gran recomendación para su uso en lesiones de gran tamaño. Por 
consiguiente, esta recopilación permite conocer los distintos tratamientos que pueden ser utilizados posteriormente a la 
cirugía.

Palabras clave: Blefaroplastia. Cicatriz. Estética. Silicona. Tratamiento.
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Introducción

La región periorbitaria es la primera en exhibir los 
efectos del envejecimiento, siendo el exceso de piel del 
párpado superior el signo más frecuente1,2. La blefaro-
plastia es el procedimiento quirúrgico estético y funcio-
nal, el cual puede realizarse en uno o ambos párpados 
(superior e inferior). Es indicada normalmente para la 
extirpación del exceso de piel, grasa y músculo; reali-
zada en pacientes que tienen alteraciones visuales 
debido al tamaño excesivo de la piel del párpado. 
Freceuntemente se utiliza como una de las interven-
ciones quirúrgicas principales para la estética del ros-
tro por parte de cirujanos de diversas disciplinas3,4. Al 
ser un procedimiento tan usual en las salas quirúrgi-
cas, suele tener un alto éxito en el resultado inmediato 
y también pacientes satisfechos con el resultado pos-
terior a la cirugía.

El rostro humano se compone de distintas áreas fun-
cionales y cosméticas, de las cuales los ojos y la región 
periorbital forman parte principal y un punto de especial 
interés en las relaciones sociales que la humanidad 
puede establecer5. Por ese motivo, este procedimiento 
es crucial para el desarrollo de los pacientes en sus 
distintas actividades diarias, así como en su estado de 

ánimo. Cualquier alteración en la región periorbital con-
duce a un desequilibrio facial y una desarmonía funcio-
nal2,5. Lo que compromete al personal de salud a 
buscar el mejor resultado posible en el procedimiento, 
siendo lo más minuciosos posible.

Sin embargo, importa señalar que en los procesos 
quirúrgicos se dejan cicatrices por donde se realiza el 
procedimiento, y con la evolución del proceso de cica-
trización es probable que se desarrollen complicacio-
nes o alteraciones posteriores al procedimiento6,7. 
Además, a largo plazo, pueden generar disgusto para 
los pacientes en citas futuras. Las principales compli-
caciones que se pueden desarrollar, y que en este 
caso serán las que se abordarán aquí, son el desarrollo 
de cicatrices queloides o hipertróficas.

Las cicatrices queloides e hipertróficas son comunes 
y son causadas por una proliferación de tejido dérmico 
después de una lesión en la piel8, la cual genera una 
aberración de ésta. Así ocasionan en los pacientes 
consecuencias tanto físicas como psicológicas, las 
cuales pueden complicar su tratamiento7,9. Se caracte-
rizan por una inflamación continua e histológicamente 
localizada, conteniendo células en mayor número 
(fibroblastos), vasos sanguíneos recién formados y 
depósitos de colágeno; adicionalmente los factores 

Abstract

The periorbital region is the first to exhibit the effects of aging, with excess upper eyelid skin being the most common sign. 
Blepharoplasty is an aesthetic and functional surgical procedure, which can be in one or both eyelids (upper and lower). 
The aim of this review is to demonstrate that, even with an aesthetic objective, complications can occur, which could cause 
the total failure of the procedure performed, due to poor post-surgical follow-up. It is important to keep in mind that everything 
we do is done with awareness, seeking the best result for patients. There are various treatments for dealing with scars, espe-
cially for aesthetic post-surgical follow-up. Based on the different evidence and products that are found, in this article, a 
comparison was made regarding different pharmacological treatments that exist in the immediate post-surgical management 
of blepharoplasty. Therefore, various articles were compiled and their clinical applications to obtain a better result in patients. 
A  systematic review was established before starting the analysis, following the Preferred Reporting Items for Systematic 
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA). A  total of 34 studies were reviewed, of which eligible studies were randomized 
controlled trials, cohort studies, and case series (> 10 participants), with no language restriction. Studies were excluded if 
additional cosmetic or surgical procedures had been performed concurrently or during follow-up (e.g., peeling, “Asian blepha-
roplasty”, surgical creation of a supratarsal crease, lower blepharoplasty, ptosis correction, brow). The included studies inte-
grated a variety of outcomes. A narrative of the findings of the included studies is reported in the results. Hypertrophic scars 
remain within the limits of an original wound, while a keloid extends beyond its border. Hypertrophic scars generally occur 
soon after injury (weeks) and may regress over time, while keloids may manifest months or years after the initial injury and 
tend not to regress. Treatments with silicone-based products are among the most widely used for the prevention and initial 
management of keloid and hypertrophic scars. 5-Fluorouracil shows a great positive response from patients when treating 
this type of scars, to prevent their formation. Botulinum toxin type A has also shown positive effects in the treatment of this 
type of scars with a low rate of side effects such as pain, itching, hyperpigmentation, and reduction of a possible recurrence, 
as well as a strong recommendation for its use in large lesions. Hence, this review allows knowing the different treatments 
that can be used after surgery.

Keywords: Aesthetics. Blepharoplasty. Scar. Silicone. Treatment.
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proinflamatorios como la interleucina (IL) -1α, IL-1β, IL-6 
y el factor de necrosis tumoral-α muestran una expre-
sión aumentada en los tejidos queloides, lo que sugiere 
que pacientes con cicatrices queloides y con genes 
proinflamatorios de la piel serán más sensibles al 
trauma10.

Estos trastornos de la inflamación de la piel tienen 
una prolongación crónica principalmente de la dermis 
reticular10. También se les pueden adjudicar algunos 
factores externos a la formación de estas cicatrices, 
como el retiro de puntos prematuros o una estimulación 
por prurito, que se genera con mucha frecuencia. 
Actualmente no se puede controlar con mucha facilidad 
debido a diversos factores de riesgo; con todo, se pue-
den utilizar diversos tratamientos que actúan para dis-
minuir la inflamación10.

A lo largo de los años, se han propuesto y estudiado 
diversos tratamientos para contrarrestar estas altera-
ciones de la cicatrización, y mejorar la apariencia de 
las cicatrices posquirúrgicas. Los tratamientos con pro-
ductos a base de silicona, que suele ser el manejo más 
utilizado para la prevención y abordaje inicial en las 
cicatrices queloides e hipertróficas10. Hay mucha evi-
dencia acerca de los esteroides intralesionales, tam-
bién se comentan muchos efectos adversos y poca 
tolerancia por parte de los pacientes10,11. El 5-fluoracilo 
(5-FU), utilizado para el tratamiento del cáncer de piel 
(maligno o premaligno), así como en otras áreas de la 
medicina, también muestra una gran respuesta positiva 
por parte de los pacientes al tratar este tipo de cicatri-
ces, para evitar su formación12. Todavía, la toxina botu-
línica A (BTX-A) ha exhibido efectos positivos en el 
tratamiento de este tipo de cicatrices con una tasa baja 
de efectos secundarios como pueden ser el dolor, pru-
rito, hiperpigmentación y disminución de una posible 
recurrencia, así como una gran recomendación para 
su uso en lesiones de gran tamaño13.

Por ello, este artículo tiene como finalidad demostrar, 
que incluso cuando el objetivo es estético, pueden 
surgir complicaciones que lleguen a provocar el fra-
caso total del procedimiento, por un mal seguimiento 
posquirúrgico. Es importante tener en cuenta, que todo 
lo que se efectue se haga con conciencia, buscando 
el mejor resultado para los pacientes.

Existen diversos tratamientos para el abordaje de las 
cicatrices, y en especial para el seguimiento posquirúr-
gico estético. Con base en las distintas evidencias y 
productos que se encuentran, en este artículo se hizo 
una comparación acerca de los distintos tratamientos 
farmacológicos que hay en el manejo inmediato posqui-
rúrgico de la blefaroplastia, y se recopiló evidencia de 

diversos artículos sobre sus aplicaciones clínicas con 
el fin de optimizar los resultados en los pacientes.

Materiales y métodos

Se realizó una revisión sistemática, siguiendo los 
Elementos de Informe Preferidos para Revisiones 
Sistemáticas y Metanálisis (PRISMA)14.

Método de búsqueda para identificación 
de artículos

Los siguientes metabuscadores fueron utilizados para 
la obtención de los artículos: «PubMed», «ClinicalKey», 
«ProQuest», «SpringerLink» y «Web of Science». Las 
palabras clave para la búsqueda fueron «blefaroplastia», 
«cicatriz», «crema con silicona», «tratamiento para heri-
das», «plastia», «posquirúrgico», «estado de ánimo», 
«estética», «función del párpado».

Criterios de selección

Los estudios fueron considerados elegibles si fueron 
realizados con pacientes adultos (> 18 años, ambos 
sexos) y que se les haya realizado el procedimiento de 
la blefaroplastia en ambos ojos (párpados superiores), 
y que también hayan recibido alguno de los tratamien-
tos antes mencionados, posteriores a su cirugía.

Se contemplaron las evaluaciones estudiadas, así 
como las medidas de resultados informados en los 
artículos. No se incluyeron complicaciones postopera-
torias como edema, equimosis y hemorragia, ya que el 
enfoque de esta revisión se centró en los resultados 
estéticos finales a largo plazo.

Los estudios elegibles fueron ensayos controlados 
aleatorizados, estudios de cohorte y series de casos 
(> 10 participantes), sin restricción de idioma. Se exclu-
yeron los estudios si se habían realizado procedimientos 
estéticos o quirúrgicos adicionales simultáneamente o 
durante el seguimiento (e.g. exfoliación, «blefaroplastia 
asiática», creación quirúrgica de un pliegue supratarsal, 
blefaroplastia inferior, corrección de ptosis, ceja).

Selección de estudios

En primer lugar, los títulos y resúmenes fueron eva-
luados de acuerdo con los criterios de inclusión. El 
proceso de selección se probó aplicando los criterios 
de inclusión a una muestra de artículos (artículos que 
fueron excluidos) para verificar si los criterios de inclu-
sión podían interpretarse de manera confiable. En 



Rev Mex Oftalmol. 2025;99(6)

220

segundo lugar, se evaluó el texto completo para deter-
minar si los estudios parecían cumplir con los criterios 
de inclusión o si no se podía tomar una decisión sobre 
la inclusión apenas con base en el título o el resumen. 
Seguidamente, se reevaluaron los artículos y se ana-
lizó su contenido para verificar plenamente su compa-
tibilidad con los criterios de inclusión.

Resultados

Selección de estudios

Se examinaron un total de 34 estudios, que perma-
necieron para la síntesis cualitativa. La primera bús-
queda se realizó el 27 de junio de 2022 y se actualizó 
el 10 de agosto de 2022, aun así no resultó en ningún 
estudio adicional.

Características de los estudios

Los estudios se categorizaron según su resultado de 
función: realización de blefaroplastia, sin complicacio-
nes en el procedimiento quirúrgico, prevención de la 
presencia de alteraciones en la cicatrización, emergen-
cia de alteraciones en la cicatrización y manejo inme-
diato a la aparición, manejo posterior a unas semanas 
del proceso quirúrgico sin importar el surgimiento de 
alteraciones, manejo de heridas con alteración evi-
dente posterior al manejo quirúrgico. A  continuación, 
se presenta una síntesis de los resultados obtenidos 
en los estudios y su discusión.

Síntesis de resultados

–	Cicatriz
	 Existen varios métodos para cuidar el aspecto de la 

cicatriz, así como su pigmentación, vasculatura, irre-
gularidades, longitud y grosor. Su tratamiento sigue 
presentando retos y su clasificación es fundamental 
para seleccionar la mejor estrategia12. Estas pueden 
ser hipertróficas, queloides o atróficas15.

	 Es importante la técnica utilizada en los pacientes 
durante la cirugía para un mejor resultado tanto esté-
tico como para una mejor cicatrización. Se ha obser-
vado que la preservación del tejido y reconstrucción 
de volumen, así como la colocación correcta del plie-
gue cutáneo y el mantenimiento de la simetría del 
párpado, son puntos fundamentales para una aparien-
cia natural y un mejor resultado de la cicatrización3.

	 Una dehiscencia de la herida en una blefaroplastia 
representa una complicación común posquirúrgica, 

según Homer et al.16, y suele darse en su mayoría 
para el sexo masculino. No obstante, para estos 
pacientes siempre puede aumentar si se descuida y 
no se toma en cuenta la probabilidad de las altera-
ciones genéticas, así como factores externos de los 
que los pacientes no sean conscientes16.

	 La selección e implementación de cada producto, o 
su uso combinado, deben ajustarse al riesgo indivi-
dual de desarrollar una cicatriz patológica9. Por lo 
que se hizo un análisis comparativo de los distintos 
tratamientos en relación a su reacción para los dife-
rentes tipos de cicatrices y se compararon sus resul-
tados en las distintas circunstancias (Tabla 1).

–	Crema con base de silicona
	 Como mencionado anteriormente, el resultado a 

corto y largo plazo de la cirugía de blefaroplastia es 
muy importante para el personal de salud, así como 
para los pacientes. Por esto, tras el análises de 
vários estudios, se puede considerar que el uso de 
productos con base en silicona ha demostrado ser 
el principal tratamiento para evitar o corregir la for-
mación inadecuada de las cicatrices, como las que 
ya se han mencionado.

	 Kalasho et al.17 realizaron un tratamiento con una 
crema basada en silicona (SKN2017B), la cual es 
aplicada vía tópica dos semanas después de la ciru-
gía, dos veces al día por tres meses. En caso de que 
alguno de los pacientes presentaran alteraciones 
(como la evolución de alguna cicatriz patológica) y 
fuera necesaria modulación de la herida intralesio-
nal; tomando como criterio la formación inadecuada 
de la cicatriz a pesar del uso adecuado del SKN2017B, 
o por la falta de dicho tratamiento; se les administró 
una inyección intradérmica de 0.1-0.2  ml de 5-FU 
combinado (50 mg/ml, Fresenius Kabi, Lake Zurich, 
IL) y con triamcinolona (10  mg/ml, Bristol-Myers 
Squibb Company, Princeton, NJ) además de lido-
caína al 1% (Hospira Inc, Lake Forest, IL), en áreas 
específicas de la lesión en el párpado, para evitar el 
dolor17.

	 El 43.9% de los pacientes en el grupo control (los 
cuales recibieron tratamiento únicamente con cre-
mas de silicona, sin aditivos) se les administró inyec-
ciones intralesionales de triamcinolona y 5-FU, y el 
22.9% de los pacientes tratados con SKN2017B se 
les administraron inyecciones intralesionales de triam-
cinolona y 5-FU. Se observó que la diferencia entre 
los dos grupos (el grupo que recibió el SKN2017B y 
el grupo control) era estadísticamente significativa 
(p < 0.05). No se comunicaron efectos adversos en 
ninguno de los grupos17.
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	 Igualmente, Christopher et al.18 realizaron un estudio 
doble ciego, aleatorizado y controlado, para evaluar 
la eficacia y seguridad de la crema SKN2017B (crema 
tópica compuesta por factores de crecimiento huma-
nos recombinantes sintéticos selectivos y ácido hia-
lurónico con base de crema de silicona específicamente 
formulada para el tratamiento de cicatrices posquirúr-
gicas), la cual fue aplicada a los pacientes por 12 
semanas. De acuerdo con los autores, el 74% de los 
pacientes tratados con SKN2017B mostraron una 
mejoría general en comparación con el 54% de los 
pacientes que únicamente fueron tratados con sili-
cona. Esto muestra una mejora relativa del 73% con 
SKN2017B (p < 0.0001)19. Con base en la Modified 
Vancouver Scar Scale (mVSS), en la tabla 2 se pue-
den clasificar las cicatrices según la vasculatura, 
pigmentación, flexibilidad y altura como leves del 
0 al 1, moderadas del 2 al 3, y graves del 4 al 5.

	 Los pacientes tratados con SKN2017B calificaron 
una mejora de moderada a significativa (85%), frente 
al 51% de los pacientes tratados con apenas silicona, 
una mejoría relativa vs. el 67% tratado con SKN2017B 
(p < 0.001)19.

	 Los revisores independientes calificaron el 87% de 
las cicatrices tratadas con SKN2017B como mejores 
en general frente al 1% de las cicatrices tratadas con 

apenas silicona (p < 0.0001). En este estudio no 
hubo problemas de tolerancia ni reacciones adver-
sas con ninguna de las cremas18.

	 Por otro lado, Kwon et al.17 realizaron un estudio con 
dos grupos: a uno se le administró gel de silicona 
(«Dermatix»; Hanson Medical Inc., Kingston, WA, EE. 
UU.), y el otro actuó como grupo control. La aplicación 
sería dos veces al día, posterior al retiro de los puntos 
quirúrgicos, y en los pacientes pertenecientes al grupo 
control no se aplicaría nada. Además, se utilizó la 
mVSS (Tabla  2) para evaluar cuantitativamente la 
efectividad de los tratamientos y sus resultados entre 
ellos vs. el grupo control durante un periodo de 24 
semanas19.

	 Se obtuvieron resultados satisfactorios, ya que la 
formación de cicatrices queloides fue exclusivamente 
en el grupo control. Se demostró, que efectivamente 
del gel de silicona aplicado puede prevenir la apari-
ción de una cicatriz queloide19.

	 O’Brien et al.8, también describen el uso diverso y 
los beneficios de la crema de silicona, así como su 
otra presentación en láminas. Conteniendo exclusi-
vamente esta sustancia, a diferencia de la SKN2017B, 
ésta tiene efectos benéficos. Pese a ello, en las 
cicatrices ya con alteraciones como lo que es la for-
mación queloide o hipertrófica, ayuda a disminuir el 

Tabla 1. Comparación entre los tres tratamientos de acuerdo con las evidencias obtenidas en los artículos

Silicona* 5‑FU† BTX‑A‡

Cicatriz sin datos 
de alteración

Previene alteración en la 
formación de una cicatriz nueva

Previene la alteración en la 
formación de una cicatriz nueva

Previene la alteración en la 
formación de una cicatriz nueva

Queloide Disminuye el grosor y la coloración Disminuye el grosor y la coloración Disminuye el grosor y la coloración

Hipertrófica Disminuye el grosor Mejora el proceso de cicatrización Mejora el proceso de cicatrización 

Atrófica Sin efecto aparente Mejora aspecto No se encontró evidencia

*Silicona: contiene polímero de silicona de cadena larga (polisiloxanos), dióxido de silicona y componente volátil17.
†5‑FU: antimetabolito que funciona como análogo del uracilo (componente del ácido ribonucleico)19.
‡BTX‑A: toxina elaborada por la bacteria Clostridium Botulinum, utilizada como relajante muscular por la inhibición de acetilcolina12.
BTX‑A: toxina botulínica tipo A; 5‑FU: 5‑Fluorouracilo.

Tabla 2. Escala modificada Vancouver para cicatrices17

Evaluación 0 1 2 3 4 5

Vasculatura Normal Rosa Roja Morada ‑ ‑

Pigmentación Normal Hipo Mixto Hiper (ligero) Hiper (moderada) Hiper (grave)

Flexibilidad Normal Flexible Menos flexible Firme Muy dura Contracturada

Altura Plana Mínima Moderada Extremo ‑ ‑
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grosor y la coloración, pero mencionan no tener un 
efecto absoluto8. Meaume et al.9 también indican 
ambas presentaciones de la silicona para su uso en 
la cicatrización y concordan en que la diferencia en 
eficacia es mínima,a pesar de un mejor efecto con 
la crema9. Están de acuerdo con la conclusión y los 
resultados acerca de su efectividad en las cicatrices 
nuevas, y su prevención en la formación de altera-
ciones en estas cicatrices9,20,21.

	 De igual forma, sugieren recomendaciones para el 
cuidado de estas cicatrices, como el evitar la expo-
sición al sol, terapia de compresión, y el uso de 
compresas frías sobre los ojos para disminuir la infla-
mación. Además, aconsejan el uso de una terapia 
combinada de este producto para un mejor efecto, 
como el uso de alguna sustancia intralesional (5-FU 
o BTX-A, entre otras) en conjunto con la crema a 
base de silicona9,20,21.

	 En otras palabras, se ha demostrado que el uso de 
cremas con silicona ayuda a mejorar la evolución de 
las cicatrices, fomentando que éstas no lleguen a 
desarrollar ninguna alteración que pudiera afectar el 
procedimiento realizado en los pacientes. De tal 
forma que el resultado del tratamiento pudiera llegar 
a ser mucho más efectivo, dando de esta manera 
un porcentaje mayor de éxito en el procedimiento. 
Por lo que es altamente recomendado el uso de 
estas cremas o geles (principalmente la SKN2017B) 
para el tratamiento de todos los pacientes tras la 
cirugía, que están en el proceso de modelación de 
una cicatriz8,9,17,20,21.

–	5-Fluorouracilo
	 Entre otros tratamientos que podemos utilizar para 

los pacientes es el 5-FU; fármaco con función aná-
loga del uracilo, también clasificado como antimeta-
bolito19. Este es un tratamiento intralesional, de 
manejo exclusivamente médico. Este medicamento 
tiene, entre otros, un uso muy cotidiano en dermato-
logía, como para el cáncer de piel maligno y prema-
ligno22; un uso en ginecología para combatir el virus 
del papiloma humano, entre otros. Por lo tanto, pode-
mos ver que este tratamiento tiene un alto efecto 
cuando se trata de problemas con una proliferación 
celular excesiva, así como para el tratamiento de la 
inflamación.

	 Searle et al.22 pudieron encontrar importante eviden-
cia que respalda el uso de 5-FU para una amplia 
variedad de alteraciones cutáneas no cancerosas, la 
cuales incluyen: cicatrices (queloides e hipertróficas), 
desórdenes pigmentarios (entre estos, la hiperpig-
mentación inicial de la cicatrización), infecciones 

cutáneas, dermatosis inflamatoria, e indicaciones 
cosméticas (fotoenvejecimiento, tratamiento de 
relleno de nódulos y granulomas). Todo esto sostiene 
su uso y eficacia en la cicatrización22.

	 Hietanen et al.23 realizaron un estudio comparativo 
del 5-FU vs. la triamcinolona. Se observó que los 
efectos adversos locales fueron mayores en el grupo 
triamcinolona en comparación con el grupo 5-FU. La 
aparición de atrofia cutánea en el grupo triamcino-
lona fue del 44% y en el grupo 5-FU del 8% (p < 0.05). 
También la aparición de telangiectasias en el grupo 
triamcinolona fue del 50% y en el 5-FU del 21% 
(p < 0.05). Las inyecciones de 5-FU provocaron un 
aumento en la tasa de proliferación y no afectaron 
la densidad vascular en la evaluación histológica. 
Debido a la gran cantidad de efectos adversos 
observados después del tratamiento con triamcino-
lona (eritema, hipersensibilidad, alteraciones hormo-
nales, entre otras), las inyecciones de 5-FU pueden 
ser preferibles para las áreas de la piel cosmética-
mente sensibles23.

	 Se ha demostrado y mencionado en varios de los 
artículos revisados8,11,17,23 que el uso de esteroides 
como la triamcinolona no es favorable para los 
pacientes, ya que presentan diversos efectos secun-
darios (inflamación, prurito, hipersensibilidad, entre 
otros) y tienen una reacción negativa8,11,17,23. Esto 
puede llevar al paciente a un resultado no deseado, 
por lo que no se profundiza en el artículo8,11,17,23.

	 El uso actual de 5-FU ha demostrado ser favorable 
para los pacientes y aparentemente no muestra efec-
tos adversos en la piel que pudieran dar un resultado 
negativo. Así, es un tratamiento adecuado contra la 
formación de cicatrices queloides o hipertróficas, 
principalmente en las que ya estén en formación o o 
de evolución prolongada23,24.

	 Su aplicación, intralesional, al ser tan invasiva, lo 
hace un tratamiento poco recomendable para un uso 
constante por parte del paciente. Por consiguiente, 
se recomienda apenas como tratamiento coadyu-
vante en el manejo de estas cicatrices, debido a una 
mala respuesta al manejo inicial, siendo más reco-
mendada la silicona9,17,20,25.

–	Toxina botulínica
	 Con respecto a la probabilidad de desarrollar una 

cicatriz hipertrófica, el personal de salud responsable 
por procedimientos estéticos, debe tomar medidas 
para prevenirlas; y con frecuencia se aplican trata-
mientos inyectables sobre la zona cicatricial como 
método preventivo. De esta manera, las inyecciones 
de BTX-A se emplean ampliamente para reducir la 
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aparición de arrugas faciales dinámicas y también 
pueden mejorar la calidad de la cicatriz al reducir la 
tensión de esta11,12,26.

	 Huang et al12,27,28. evaluaron si la blefaroplastia trans-
cutánea simultánea y las inyecciones de BTX-A 
podrían mejorar la calidad de la cicatriz. Los pacien-
tes a los que se les realizó el procedimiento de la 
blefaroplastia fueron divididos en dos grupos, donde 
en uno se les administro de forma transcutánea 
BTX-A o inyecciones de vehículo (solución salina 
normal), en el músculo orbicular de los párpados 
lateral inmediatamente después del cierre de la 
herida. En el seguimiento clínico final se registraron 
medidas de la mVSS, la escala analógica visual y el 
grosor de la cicatriz fotográfica en 3 puntos de refe-
rencia. Las puntuaciones de la mVSS y la escala 
analógica visual en los grupos experimental y de 
control con vehículo fueron similares, pero el grosor 
de la cicatriz en el grupo experimental en todos los 
puntos medidos fue significativamente más estrecho 
que en el grupo de control con vehículo (p < 0.001; 
p = 0.027 y p < 0.001 en cada punto medido, respec-
tivamente). No se presentaron complicaciones con 
ninguno de los pacientes. Así, fue demostrada una 
mayor efectividad por parte de la BTX-A12,28.

	 Ismail et al.13,29,30 compararon la efectividad de la 
BTX-A y la 5-FU en el tratamiento de las cicatrices 
queloides e hipertróficas. Por tanto, estudiaron un 
total de 50 pacientes, divididos en dos grupos y cada 
uno tratado con una de las dos sustancias (un grupo 
tratado con BTX-A y el otro con 5-FU). Usando como 
referencia el aplanamiento de la lesión, así como su 
coloración, una mejor respuesta terapéutica signifi-
cativa de las queloides fue detectada posterior al uso 
de BTX-A a diferencia de 5-FU (p = 0.041). La BTX-A 
alcanzó excelentes y buen aplanamiento de la lesión 
(58.8% y 20.6%) comparado con (31.4% y 17.1%) 
posterior 5-FU, respectivamente. El grupo de BTX-A, 
no tuvo diferencia estadísticamente significativa en 
la respuesta clínica en lesiones pequeñas en com-
paración con medianas y grandes (p = 0.476); mien-
tras que con 5-FU, las lesiones pequeñas y medianas 
mostraron una mejor respuesta significativa en com-
paración con las grandes (p = 0.009). BTX-A causó 
menos efectos secundarios que 5-FU: menos dolor, 
prurito, hipopigmentación y recurrencia. Ambos mos-
traron resultados positivos para el tratamiento de las 
cicatrices queloides. Sin embargo, BTX-A mostró 
mejor eficacia clínica incluso en lesiones grandes 
con menos efectos secundarios13,30.

	 Así también Weng et al.31-33 realizaron un estudio en 
cirugía estética que muestra resultados favorables 
con el uso de la BTX-A en la prevención del desarro-
llo de las cicatrices hipertróficas y queloides. En su 
estudio doble ciego, pudieron evaluar un mejor desa-
rrollo de la cicatrización basándose en la mVSS, por 
lo que pudieron concluir un efecto positivo en la esté-
tica de la cicatriz en distintas zonas del rostro33.

	 A pesar de ser un producto manejado tanto de forma 
comercial como estético, también podemos comprobar 
sus múltiples usos médicos que favorecen el resultado 
de procedimientos estéticos y funcionales que se pue-
den realizar en los pacientes. Disminuyendo de manera 
adecuada la sintomatología de los pacientes, la BTX-A 
se ha visto también como un tratamiento efectivo para 
las cicatrices formadas en los pacientes que tengan 
alguna alteración en éstas13,32,33.

	 Pese a ello, también se puede ver un efecto favora-
ble en pacientes con una cicatriz en formación, como 
tratamiento individual, así como se menciona en 
algunos otros artículos su uso como coadyuvante; a 
pesar de no ser muy común, sigue siendo muy favo-
rable. Importa señalar que su aplicación sigue siendo 
invasiva para los pacientes y tendrá que ser en un 
ambiente controlado del sector de salud9,17,20.

Discusión

Limitación en las evidencias

Una limitación en la comparación de los resultados 
de los estudios incluidos es el uso de una variedad de 
técnicas quirúrgicas de blefaroplastia (superior e infe-
rior). En algunos artículos ni siquiera se describe en 
detalle el método exacto de blefaroplastia. Además, en 
muchos procedimientos, el exceso de piel se elimina 
junto con una tira de músculo orbicular de los párpados, 
a veces combinado con la escisión o redistribución de 
la grasa de los compartimientos de grasa medial y cen-
tral. La justificación para la resección tanto del músculo 
como de la grasa, junto con la piel, no está clara.

Otra limitación es el uso de distintos tipos de cremas 
a base de silicona y el uso de distintas marcas modi-
ficadas en los diversos estudios para su comparación. 
En algunos de los artículos se logró encontrar el uso 
del SKN2017B, lo cual mejoró las probabilidades, pero 
la probabilidad de uso de otras sustancias es incierta. 
La combinación de distintos tratamientos en algunos 
artículos provoca que la comparación no sea comple-
tamente equitativa entre los estudios que solo usaron 
un tratamiento.
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Interpretación

El propósito de este artículo de revisión es mejorar 
la comprensión en el uso de algunos tratamientos far-
macológicos en los pacientes tras cirugía de blefaro-
plastia. Tanto en su función como en su resultado 
estético. Es importante realizar un seguimiento ade-
cuado con los pacientes a los que les han realizado 
algún procedimiento, en especial si está en un lugar 
tan importante como lo es el rostro.

Las cicatrices hipertróficas permanecen dentro de 
los límites de una herida original, mientras que un que-
loide se extiende más allá de su borde. Las cicatrices 
hipertróficas generalmente ocurren poco después de 
la lesión (semanas) y pueden retroceder con el tiempo, 
mientras que los queloides pueden manifestarse meses 
o años después de la lesión inicial y tienden a no retro-
ceder. Además, las cicatrices hipertróficas pueden res-
ponder mejor al tratamiento, mientras que los queloides 
a menudo son resistentes y tienen una mayor tasa de 
recurrencia. Varios factores que incluyen la ubicación 
de la lesión, el origen étnico, la tensión de la herida y 
el fototipo cutáneo pueden predisponer a un paciente 
a desarrollar queloides o cicatrices hipertróficas.

Se cree que el uso de tratamientos tópicos son la 
mejor opción posterior a un procedimiento tan invasivo, 
así como también se piensa que disminuye la proba-
bilidad de tener alguna complicación que pudiera ser 
propia de un procedimiento como una inyección (ya 
sean infecciones, lesión de órganos contiguos, hemo-
rragia, entre otras). Se recomienda que se utilicen, ya 
sean las cremas o los geles, dado que han demostrado 
tener buenos resultados en periodos cortos de tiempo.

En cuanto a la BTX-A, el resultado es muy favorable. 
Existen muchos artículos que apoyan el uso de este 
tratamiento; sin embargo, se considera que como apoyo 
al tratamiento con silicona, es mucho mejor; ya que la 
BTX-A es invasiva y puede llevar a complicaciones, con 
respecto al uso de materiales con silicona, los cuales 
presentan grandes evidencias de mejora, además de 
contar con presentaciones de aplicación tópica.

Igualmente, el 5-FU es un gran tratamiento que ha 
mostrado efectividad en los manejos de la cicatriza-
ción, pero al ser un tratamiento invasivo tiende a ser 
de segunda línea. También los diversos artículos sus-
tentan su uso como tratamiento conjunto con algún otro 
agente para una mayor efectividad.

El realizar este tipo de cirugías tan exigentes con 
grandes expectativas, debe generar resultados positi-
vos funcionales y estéticos, que favorecen la calidad 
de vida de los pacientes que se someten a este 

procedimiento, por lo que se tiene que dar la importan-
cia que merece la recuperación.

Se recomienda dar un seguimiento prolongado, con 
el tratamiento de su preferencia a estos pacientes, de 
aproximadamente un año para que los resultados sean 
los más favorables posibles. Considerando siempre 
que las cicatrices nunca podrán desaparecer por com-
pleto en los adultos, pero sí se pueden tratar para ser 
mucho más estéticas e invisibles a la vista.

Conclusión

La presente revisión sistemática ha permitido anali-
zar de manera comparativa tres alternativas farmaco-
lógicas empleadas en el manejo de la cicatrización 
posterior a una blefaroplastía: BTX-A, 5-FU y gel de 
silicona. Si bien cada uno de estos tratamientos ha 
demostrado eficacia en la mejora del proceso cicatri-
cial, su impacto varía significativamente de acuerdo 
con las características individuales del paciente y la 
naturaleza de las alteraciones presentes en la cicatri-
zación. Esta variabilidad refuerza la necesidad de un 
enfoque personalizado en la abordaje terapéutica.

El principal aporte de este trabajo radica en ofrecer 
un compendio estructurado de la evidencia disponible, 
sintetizando los beneficios y limitaciones de cada 
opción terapéutica. Esta revisión pretende servir como 
una herramienta útil para los profesionales de la salud 
al momento de decidir la estrategia más adecuada 
para cada caso clínico, fomentando así una práctica 
médica más informada y centrada en el paciente. 
Futuras investigaciones con muestras más amplias y 
criterios estandarizados podrían fortalecer aún más la 
toma de decisiones en este campo.
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Presentación atípica de panuveítis por Toxoplasma con 
neurorretinitis y oclusión de arteria retiniana como primeros 
signos. Reporte de caso

Atypical onset of Toxoplasma panuveitis with neuroretinitis  
and retinal artery occlusion as early signs. Case report
Laura Herrán-Gonzalez1 , Andrés Amaya-Espinosa1 , María C. Garzón-Viasus2 , 
Daniela V. Parra-Tanoux2*  y Natalia M. Reinoso-Dueñas3
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Reporte de caso

Resumen

Objetivo: Reportar un caso atípico de panuveítis por Toxoplasma gondii que se manifiesta inicialmente como oclusión de 
rama de arteria retiniana asociado a neuritis en un paciente inmunocompetente. Observaciones: Mujer de 24 años que 
consultó por disminución de agudeza visual y dolor ocular de 7 días de evolución. Su agudeza visual inicial fue 20/20 ojo 
derecho y cuenta dedos en ojo izquierdo asociado a defecto pupilar aferente. A la fundoscopia se evidenció edema de pa-
pila, vasculitis, desprendimiento macular seroso y oclusión vascular arterial. Se descartaron causas autoinmunes, desmielinizantes 
y otras causas infecciosas, confirmando infección por T. gondii por serología IgG positiva. Se instauró tratamiento intravítreo 
con clindamicina y dexametasona asociado a terapia sistémica con trimetoprima-sulfametoxazol y corticosteroides. La pa-
ciente mostró mejoría progresiva de la agudeza visual con resolución del desprendimiento en una semana. Conclusiones: Este 
caso resalta la importancia del reconocimiento temprano y tratamiento agresivo en pacientes con sospecha de toxoplasmosis 
ocular, incluso en presentaciones atípicas, ya que puede conducir a una recuperación visual significativa.

Palabras clave: Toxoplasma. Panuveítis. Neurorretinitis. ORAR. Neuritis. Desprendimiento seroso de retina.

Abstract

Objective: To report an atypical case of panuveitis due to Toxoplasma gondii, initially presenting as brach retinal artery 
occlusion associated with neuritis on an immunocompetent patient. Observations: A 24-year-old female presented with a 
7-day history of decreased visual acuity associated with ocular pain in the left eye. Visual acuity was 20/20 in the right eye 
and counting fingers in the left, with an afferent pupillary defect. Fundus examination revealed optic disc edema, vasculitis, 
serous macular detachment and vascular occlusion. Autoimmune, demyelination and other infectious causes were ruled out 
with complementary studies, confirming T. gondii infection with a positive serology IgG. Treatment included intravitreal clin-
damycin and dexamethasone, combined systemic trimethoprim-sulfamethoxazole and corticosteroids. The patient showed 
progressive visual improvement with resolution of macular detachment within one week. Conclusions: This case highlights 
the importance of early recognition and aggressive treatment in patients suspected of ocular toxoplasmosis, even in atypical 
presentations, as it can lead to significant visual recovery.

Keywords: Toxoplasma. Panuveitis. Neuroretinitis. BRAO. Optic disc edema. Serous retinal detachment.
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Introducción

La infección ocular por Toxoplasma gondii es una 
enfermedad infecciosa relevante a nivel mundial que 
puede llevar a discapacidad visual grave o incluso 
ceguera1,2. Esta enfermedad generalmente se mani-
fiesta con coriorretinitis necrotizante focal que lleva a 
cicatrices atróficas en coroides y retina. Sin embargo, 
las presentaciones atípicas como la neurorretinitis y las 
oclusiones vasculares pueden complicar el proceso 
diagnóstico y tratamiento, sobre todo en pacientes 
inmunocompetentes3,4.

La neurorretinitis se caracteriza por la pérdida de la 
visión aguda de manera unilateral asociada a neuritis 
y formación de estrella macular, a menudo como resul-
tado de infecciones por agentes como Bartonella hen-
selae5,6. La neurroretinitis aislada secundaria al 
compromiso ocular por Toxoplasma no es común, por 
lo que su diagnóstico puede ser un desafío. 
Adicionalmente, las alteraciones vasculares en retina 
por Toxoplasma son hallazgos que se pueden encontrar 
de manera frecuente, usualmente localizadas adyacen-
tes a las lesiones coriorretinianas, observándose engro-
samiento difuso o segmentario de la pared vascular 
secundario a depósito de complejos antígeno-anti-
cuerpo o infiltrados de células mononucleares. Si bien 
la mayoría de los fenómenos vasculares no resultan en 
oclusión, se han documentado casos de esta que gene-
ran daño irreversible secundario a isquemia, aun 
cuando exista reperfusión posterior7. Este daño isqué-
mico puede exacerbar déficits visuales que contribuyen 
a un compromiso significativo de la visión más allá de 
los efectos asociados al remodelamiento tisular secun-
dario al proceso inflamatorio de base.

Es relevante destacar que diversos estudios mencio-
nan que las cepas de T. gondii en Colombia son gené-
tica y fenotípicamente diferentes a aquellas reportadas 
en Europa y Norteamérica, siendo más notoria la diver-
sidad genética en los aislamientos de Brasil y Colombia. 
En Colombia, se encontró en ratones exogámicos que 
el 80% de las cepas de T. gondii resultaron ser 100% 
letales y el alelo virulento ROP18 de T. gondii en casos 
de toxoplasmosis ocular que se han relacionado con 
una respuesta inflamatoria grave5. Aunque la retinoco-
roiditis por este agente suele seguir un curso autolimi-
tado, puede ocasionar pérdida visual significativa, 
especialmente cuando hay compromiso macular o de 
nervio óptico. El presente reporte de caso describe a 
una mujer de 24 años inmunocompetente que presentó 
pérdida de la agudeza visual atribuida a una 

neurorretinitis y oclusión de rama arterial retiniana 
(ORAR) secundarias a toxoplasmosis ocular.

Presentación del caso

Se recibió en nuestro servicio de urgencias oftalmo-
lógicas a una paciente de 24 años de edad con un 
cuadro clínico de 7 días de evolución consistente en 
disminución de la agudeza visual en ojo izquierdo aso-
ciado a dolor ocular moderado. Durante la anamnesis 
la paciente no manifestó sintomatología adicional, sin 
antecedentes médicos y oftalmológicos de importancia; 
se interrogó exposición significativa o contacto directo 
con animales, en especial felinos, el cual negó. Durante 
la toma de visión la paciente presentaba agudeza visual 
20/20 ojo derecho y cuenta dedos ojo izquierdo; se 
evidenció como hallazgo adicional un defecto pupilar 
aferente relativo en su ojo izquierdo. El examen oftal-
mológico realizado en lámpara de hendidura no reveló 
hallazgos de importancia, en segmento anterior no se 
evidenciaron signos de inflamación, presión intraocular 
de 14  mmHg en ojo derecho y 16  mmHg en ojo 
izquierdo.

En la evaluación de fondo ojo, ojo derecho sin alte-
raciones, mientras que en ojo izquierdo se encontraron 
medios claros, con edema de disco óptico grado V y 
exudados maculares, además de envainamiento vascu-
lar y área de palidez retiniana en territorio de arcada 
vascular superotemporal consistente con oclusión vas-
cular arterial.

La paciente fue admitida y su abordaje inicial incluyó 
estudios para descartar causas infecciosas, enferme-
dades del tejido conectivo, sarcoidosis, vasculitis de 
pequeños vasos y enfermedades desmielinizantes. Se 
realizó adicionalmente resonancia magnética de cere-
bro y órbitas, así como punción lumbar, en conjunto 
con el servicio de neurología.

Dos días después del ingreso, su agudeza visual 
empeoró a movimiento de manos acompañado de 
celularidad (Tyndall 4+) en cámara anterior y precipita-
dos finos retroqueráticos. A  la fundoscopia se revela-
ron dos lesiones blanquecinas, una difusa en la región 
proximal de la arteria supratemporal y otra ovalada, de 
bordes regulares, bien definida en compañía de hemo-
rragia retiniana en área de compromiso vascular pre-
vio. Se realizó una tomografía de coherencia óptica 
(OCT), que confirmó un desprendimiento seroso macu-
lar acompañado de desprendimiento de la capa basilar 
(BALAD) y vitritis leve (Fig. 1).

Se descartaron causas autoinmunes, granulomato-
sas y desmielinizantes. Las serologías para 
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Figura 1. A: imagen de fondo de ojo a color que muestra edema de disco óptico, desprendimiento seroso macular, 
lesión blanquecina poco definida en retina, proximal a arcada superotemporal con envainamiento vascular asociado, 
retina superotemporal pálida, atenuación vascular en arcada vascular superotemporal y OCT de mácula con 
evidencia de desprendimiento seroso en forma de domo asociado a BALAD con hiperreflectividad y celularidad en 
vítreo. B: imagen de fondo de ojo a color posterior a inyección intravítrea que muestra lesión retinal mejor definida, 
OCT macular con evidencia de disminución de líquido subretiniano y BALAD en resolución junto con engrosamiento 
e hiperreflectividad en las capas internas retinianas secundarias a ORAR. C: angiografía con fluoresceína que 
muestra ORAR de la arteria superotemporal. BALAD: desprendimiento de la capa basilar; OCT: tomografía de 
coherencia óptica; ORAR: oclusión de rama arterial retiniana.
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enfermedades infecciosas fueron positivas para T. gon-
dii IgG, con valores cuatro veces por encima del punto 
de corte (Tabla  1). Basado en los hallazgos clínicos 
encontrados se consideró altamente probable una 
infección por Toxoplasma como el origen de la 
panuveítis.

La paciente fue valorada por un especialista en 
retina, que determinó inicio de tratamiento con inyec-
ción intravítrea de clindamicina y dexametasona. De 
manera adicional, se instauró terapia sistémica con 
trimetoprima-sulfametoxazol (TMP-SMX) en dosis de 
160/800 mg cada 12 horas. Los corticosteroides sisté-
micos se introdujeron 72 horas después del inicio de 
TMP-SMX, con el fin de evitar la exacerbación de la 
infección por medio de inmunosupresión. De manera 
simultánea, se prescribió prednisolona tópica para 
manejo de inflamación en cámara anterior. Tras la pri-
mera inyección, la agudeza visual tuvo una mejoría 
progresiva.

Después de una semana de tratamiento, la mejor 
agudeza visual corregida en el ojo izquierdo mejoró a 
20/60, con celularidad 0.5+ y resolución del 

desprendimiento macular. Se indicó continuar con TMP-
SMX durante un mes, junto con una reducción progre-
siva de la prednisolona. Se programó una cita de 
control; sin embargo, la paciente no asistió a las eva-
luaciones posteriores.

Discusión

Este caso ejemplifica la complejidad diagnóstica y las 
consideraciones terapéuticas asociadas con presenta-
ciones atípicas de toxoplasmosis ocular, particular-
mente en individuos inmunocompetentes. Resalta tres 
aspectos críticos en el diagnóstico temprano y trata-
miento de toxoplasmosis ocular. Primero, demuestra la 
importancia del reconocimiento de manifestaciones atí-
picas tales como la ORAR, el edema de papila y des-
prendimiento macular, los cuales pueden tener un 
impacto significativo en el pronóstico visual del paciente. 
Adicionalmente, resalta la necesidad de una evaluación 
integral e incluso la necesidad de un enfoque multidis-
ciplinario, con el fin de descartar diagnósticos diferen-
ciales. Este caso muestra también como el 
reconocimiento y tratamiento precoz pueden influir de 
manera positiva en la evolución funcional de la agudeza 
visual del paciente.

La identificación temprana de signos atípicos en la 
infección ocular por Toxoplasma puede modificar de 
manera sustancial el pronóstico visual. Aunque la afec-
tación vascular suele ser segmentaria y con baja pro-
babilidad de generar oclusión, sí puede llevar a daño 
isquémico cuando esta ocurre, el cual se suma a los 
déficits visuales causados por el remodelamiento infla-
matorio de la retina7. El mecanismo propuesto para 
estas oclusiones incluye vasoconstricción y aumento 
en la viscosidad sanguínea, secundario a la retinitis 
necrotizante activa adyacente al vaso comprometido8.

El caso destaca la relevancia de un diagnóstico dife-
rencial exhaustivo. Las evaluaciones iniciales permitieron 
descartar otras causas infecciosas9, lo que condujo final-
mente al diagnóstico de toxoplasmosis con base en la 
serología positiva para T. gondii IgG y los hallazgos clíni-
cos consistentes con panuveítis por este agente infec-
cioso. El uso de imágenes multimodales y pruebas 
serológicas resultan fundamental para diferenciar la toxo-
plasmosis ocular de otras causas de neurorretinitis, como 
B. henselae, la cual se asocia con frecuencia a este cua-
dro, con un tratamiento completamente diferente2.

La neurorretinitis por toxoplasma se considera poco 
común; sin embargo, reportes previos describen su 
aparición incluso antes de la formación de cicatrices 
coriorretinianas y del desarrollo de vitritis.

Tabla 1. Exámenes realizados y sus resultados

Tamizaje

Infeccioso VIH negativo
�Prueba treponémica y VDRL (suero y LCR), 
negativo
�Virus herpes simple tipo I IgG: positivo en 
115 (punto de corte > 20), IgM negativo
�Virus herpes simple tipo II IgM e IgG, 
negativo
�Toxoplasma gondii IgG, positivo en 12 (punto 
de corte > 3), IgM negativo
�CMV IgG, positivo en 138 (punto de 
corte > 14); CMV IgM, negativo
Bartonella henselae IgG e IgM, negativo

Autoinmune ANA y ENA, negativo
�Anticuerpos anticardiolipina (IgG, IgM), 
negativo
�Anticuerpos contra β2 glucoproteína, 
negativo
ANCA (MPO y PR3), negativo
C3, C4: normal
�Reactantes de fase aguda 
(VSG, PCR): normal

NMO y de 
desmielinización 

NMO‑AQ4: negativo
�LCR: claro, incoloro, sin leucocitos ni 
eritrocitos, proteína normal (28 mg/dl), 
glucosa (59 mg/dl), sin bandas 
oligoclonales, VDRL no reactivo, negativo 
para microorganismo

ANA: anticuerpos antinucleares; CMV: citomegalovirus; ENA: anticuerpos contra 
antígenos nucleares extraíbles; Ig: inmunoglobulina; LCR: líquido cefalorraquídeo; 
NMO: neuromielitis óptica; PCR: proteína C reactiva; VDRL: venereal disease 
research laboratory; VSG: velocidad de sedimentación globular.
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La diversidad genética de las cepas de T. gondii en 
Colombia añade un nivel adicional de complejidad. En 
regiones como Colombia y Brasil se han identificado 
cepas fenotípicamente distintas que se han asociado 
a respuestas inflamatorias más graves5. Como se evi-
denció en este caso, estas características aumentan el 
riesgo de presentar compromiso ocular significativo. 
Reconocer esta variabilidad regional permite a los médi-
cos oftalmólogos de zonas endémicas considerar la 
infección por Toxoplasma como diagnóstico diferencial 
prioritario ante la presencia de signos atípicos.

Desde el punto de vista terapéutico, este caso ilustra 
la importancia de un tratamiento precoz y agresivo. La 
combinación de manejo intravítreo y sistémico tanto con 
antimicrobiano como con corticosteroides condujo a 
mejoría visual significativa en el transcurso de una 
semana, evitando mayor pérdida de visión. Este abordaje 
resulta esencial en casos que comprometen estructuras 
visuales como la mácula o el nervio óptico. Cabe resaltar 
que el retraso en la administración de corticosteroides 
hasta después de iniciar la terapia antiparasitaria consti-
tuye una estrategia fundamental para prevenir la exacer-
bación de la infección, enalteciendo la importancia de 
realizar un esquema terapéutico secuencial detallado 
para optimizar los desenlaces en el compromiso ocular.

Conclusión

El reconocimiento y tratamiento temprano de presen-
taciones atípicas de toxoplasmosis ocular son determi-
nantes para alcanzar resultados favorables, ya que la 
intervención tardía permite la progresión de la enferme-
dad y aumenta el riesgo de deterioro visual permanente. 
Este caso recuerda a los médicos oftalmólogos la impor-
tancia de mantener la alta sospecha de toxoplasmosis 
ocular aun cuando se presenten de maneras atípicas.
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